﻿V ■ ENDOCRINOLOGIE CLINICĂ Ghid pentru medici Sub conducerea profesorului E A RECE "Agenția de informații medicale" Moscova UDC BBC , K Endocrinologie clinică: un ghid pentru medici / Ed K E A Kholodova - Ml SRL "Agenția de Informații Medicale" p : ill SBN - - - - Această publicație oferă informații actualizate cu privire la aspectele clinice ale on și C ) l se a bolilor comune ale sistemului endocrin Ghidul se bazează pe materiale din studii interne și internaționale în domeniul endocrinologiei, precum și pe o analiză a multor ani de cercetare științifică și experiență clinică a autorilor KN și GI Adresat medicilor generaliști, terapeuților, endocrinologi, pediatri, ginecologi, poate fi folosit ca material educațional suplimentar pentru studenții universităților de medicină și în procesul de educație postuniversitară a medicilor UDC , BBC ISBN - - - - (c) Echipa autorilor, (c) Design Medical Information Agency LLC, Toate drepturile rezervate Nicio parte a acestei cărți nu poate fi reprodusă sub nicio formă fără permisiunea scrisă a deținătorilor drepturilor de autor Kholodova Elena Alekseevna - doctor în științe medicale, profesor, lucrător onorat în știință al Republicii Belarus, editor Mokhort Tatyana Vyacheslavovna - doctor în științe medicale, profesor, compilator Boyko Yushya Nikolaevna - candidat la științe medicale Danilova Larisa Ivanovna - Doctor în Medicină, Profesor Demidchik Evgeniy Pavlovich - doctor în științe medicale, profesor, academician al Academiei Naționale de Științe a Republicii Belarus Chemidchik Yury Evgenyevich - doctor în științe medicale, profesor, membru corespondent al Academiei Naționale de Științe a Republicii Belarus Drozd Valentina Mikhailovna - doctor în științe medicale, profesor Iaborovskaya Zoya Viktorovna - Candidat la științe medicale, conferențiar Mrochek Lyudmila Nikolaevna - Candidat la științe medicale, profesor asociat Okorokov Aleksandr Nikolaevici - candidat la științe medicale, profesor Ulashchik Vladimir Sergeevich - doctor în științe medicale, profesor, membru corespondent al Academiei Naționale de Științe a Republicii Belarus Shutova Valentina Ivanovna - Candidat la Științe Medicale, Conf univ Abrevieri Introducere Capitolul Boli ale sistemului hipotalamo-hipofizar (Kholodova E A , Mokhort G V ) Acromegalie și hipotiroidism Hiposomatotropism (insuficiență somatotropă) eu Sindrom hipoituitar (boala Simmonds) boala lui Sheehan) Adenom ipocris inactiv hormonal Diabet insipid Sindromul de hiperprolactinemie Sindromul șei turcești "goale" Sindromul producției inadecvate de vasopresină Sindromul Nelson Literatură Glmm Boala tiroidiană [Danilova L I , Demidchik E P , Demidchik Yu E , Kholodova E A , Mokhort T V , Mokhort E G ) Tiroidita Lugoimună tiroidita nedureroasă Y tiroidita postpartum Tiroidita Riedel (tiroidita fibroasa, invaziva tiroidita fibroshy) Iods in> Graves-Bazedov Cuprins Oftalmopatie autoimună Hipotiroidismul Boli cu deficit de iod ale glandei tiroide Tumori ale glandei tiroide Literatură capitolul (Mokhort T V , Kholodova E A ) Hipoparatiroidismul Hyperparathyrso s Literatură Capitolul Diabet zaharat (Mokhort T V , Kholodova V A , Zabarovskaya Z V ) Prevederi generale, clasificare Manifestări clinice ale DZ Complicații tardive ale diabetului zaharat Diagnosticul DZ şi tulburări ale metabolismului glucidic Diabet zaharat de tip I Diabet zaharat tip Cetoacidoză și comă kegoapidotică la pacienți diabet zaharat Condiții hipoglicemiante și hipoglicemiante comă în diabetul zaharat Giііііsmolarnnya comă hiperglicemică Acidoza lactat și comă hiperlaktashtdemichsskaya Diabetul zaharat și sarcina Literatură capitolul Literatură Capitolul Literatură Capitolul (Danilova L I ) Dispoziții generale Sindromul MEN Tipul Sindromul MEN tip (MEN -A și MEN -B) Literatură Capitolul Hiperaldosteronism Hipercortizolismul Hipocortipi sm Feocromocitom Literatură Cuprins Capitolul {Mrochek L N , Mokhort T V ) , Sindromul menopauzei la femei Deficiența de androgeni legată de vârstă la bărbați Literatură Capitolul Problema osteoporozei în endocrinologie {Holodova E A ) Literatură Capitolul {Holodova E A) Literatură Capitolul Hipogonadismul la femei Hipogonadismul la bărbați Literatură ' Capitolul {Drozd V M, Lushchik M L ) Ecograma glandei tiroide în condiții normale și patologice Examenul cu ultrasunete a pancreasului Examenul ecografic al glandelor suprarenale Examinarea cu ultrasunete a testiculelor Literatură Capitolul Boli ale glandei pituitare Boli ale glandei tiroide la copii Boli ale glandelor suprarenale la copii Tulburări de dezvoltare sexuală la copii și adolescenți Diabet zaharat de tip la copii și adolescenți Literatura Capitolul boli {Ulashchik V S ) Informații generale despre metodele kinetoterapiei moderne Sanatoriu-stațiune de tratament al pacienților cu boli Sistemul endocrin Factori fizici în tratamentul anumitor endocrine boli Literatură AH AD AIO AIT ACT G AL AT ALD ALT AMP APUD hipertensiune arterială - tensiune arterială - oftalmopatie autoimună - tiroidită autoimună - hormon adrenocorticotrop - alanin transaminaza - adrenoleucodistrofie - alanin aminotransferază - adenozin monofosfat - ARID, abr prin decarboxilarea de captare a presiunii aminei ACE ARS ASAT AST AT ATA AT-R-TSH BAC BGB BCG - enzimă de conversie a angiotensinei - angiotensină nu are un sistem nou - transaminaza aspartică - aspartat aminotransferaza - anticorpi - Asociația Americană a Tiroidiei - anticorpi la receptorii hormonilor care stimulează tiroida - suplimente alimentare - Graves-Basedow boala - (BCG, prescurtare de la Racille de Calmette ei de Guerin, după oamenii de știință francezi A Calmette și C Guerin, care au propus un vaccin în ), un vaccin împotriva tuberculozei din mycobacterium tuberculosis viu atenuat HC - hipotiroidism congenital Abrevieri vhkn vn VIP BLOCK vmk VUZR HBO gvk GC hd gp GP GR hsps gtt hchl DB, lampă DIC - hiperplazia suprarenală congenitală - hipoplazia suprarenală congenitală - peptidă vasoingestinală - iradierea intravenoasă cu laser a culturii - acidul vanililmandelic de întârziere a diferenței de oxigen - hiperbarină intrauterină - diferența de oxigen intrauterin - acid homovanilic - glucocorticoizi - diabet gestațional - hipoparatiroidism - hiperprolactinemie - hormon de creștere - hormon sexual de legare a steroizilor - test de toleranță la glucoză - lipază hormono-sensibilă - lampă cu arc bactericid - coagulare intravasculară diseminată DGR DHEAs DIV dmeo dn doc DOX dp DRT, lamp dgz DUV ACT hgt ZPR IAP Inhibitor ECA - deficit de hormon de crestere - dehidro "fara androsteron a sulfat - unde decimetrice - dimexid - nefropatie diabetica - deoxicorticosteron - deoxicorticosteron - perioada lunga de mercuritate lampa - ace de deoxicorticosteron tubulară - gușă toxică difuză - ultraviolete și radiații cu undă lungă - tractul gastrointestinal - terapie de substituție hormonală - dezvoltare sexuală întârziată - inhibitor al activatorului de plasminogen - inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei CHD ED IM INC D IR - boală cardiacă ischemică - diabet zaharat insulino-dependent - indice de masă corporală - diabet zaharat neinsulino-dependent - rezistență la insulină Abrevieri PRI IT IFR ids KA HF kVh clasa KP KS ct KUF kschs lg lpvp l pl lpnp lponp Lampă LE, MAO MBP MDF EU MK MPA RMN MR schzh ms meg MEN NTash G nd npvp HIIX(NPH) ntg og ogtt op OT / OB pv pg - insulina imunoreactiva - terapia cu insulină - factor de creștere asemănător insulinei - boli cu deficit de iod - cetoacidoza - vârsta osoasă - frecventa extrem de mare - subunitate acid-labilă - climacteric! perioadă - sindromul climateric - Scanare CT - radiații ultraviolete cu unde scurte stare acid-alcalină - hormonul luteinizant - lipoproteine de înaltă densitate - lipoprotein lipaza - lipoproteine de joasă densitate - lipoproteine cu densitate foarte mică - eritem purulent lampa fluorescenta monoam și nooxidază - model de echilibru alimentar - Federația Internațională de Diabet - unitate internațională - mineralocorticoizi - acetat de medroxiprogesteron - Imagistică prin rezonanță magnetică - carcinom medular tiroidian - sindrom metabolic - hormon de stimulare a melanocitelor - neoplazii endocrine multiple - încălcarea glicemiei pe stomacul gol - diabetul zaharat - medicamente antiinflamatoare nesteroidiene - Protamina neutră Hagedorn - toleranță scăzută la glucoză - hipercalcemie tumorala - test oral de toleranta la glucoza - osteoporoza - raportul dintre circumferința taliei și circumferința șoldului - vârsta pașaportului - hipoparatiroidism primar Reducere II gp pgpt SC PPR PRL PS ptg I HU PET GT rGH - pseudohipoparatiroidism - hiperparatiroidism primar flux sanguin renal - consum de viol sexual prematur - prolactină - steroizi sexuali - paratirină (hormon paratiroidian) - propil giouracil - tomografie cu emisie de pozitroni - hormon de eliberare - recombinant ( sintetice) preparate de hormon de creştere uman Sat St T St T sd sds fzhk SLE C CF sm s MV smzh smt soe sqa stg TLB TG tzd TPAB - proteină de legare - triiodotironină liberă - tiroxină liberă - diabet zaharat - sindromul piciorului diabetic - acizi grași liberi - filtrare sistemică lupus - gloree sulfurată unde centimetrice - lichid cefalorahidian - curenți modulați sinusoidal - viteza de sedimentare a eritrocitelor - sindromul ovarului polichistic - hormon de creștere - biopsie prin aspirație cu ac fin - trigliceride (griacilgliceroli) - tiazolidindione - biopsie prin aspirație cu ac fin gpo 'P g FAG ede nume complet FSH hg hg bărbie - peroxidază tiroidiană - hormon de stimulare a tiroidei - angiografie fluoresceină - Fos fodiesteraza - factor de necroză tumorală - hormon foliculostimulant - gonadotropină corionică umană - unitate de pâine - insuficiență renală cronică Abrevieri PIC chmt ritm cardiac tiroidă ECG eet NMRI - complex imun circulant - leziune cranio-cerebrală - frecvență cardiacă * contracții - glanda tiroidă - electrocardiogramă - temperatură efectivă echivalentă - omografie prin rezonanță magnetică nucleară AOL CGMS - Asociația Americană de Diabet - Sistem de monitorizare continuă a glucozei cxc EU HO-virusuri FQ HLA - grup de chemokine din familia chemokinelor - virusuri enterocigopatice umane - coeficient nutrițional - anligeni leucocitari umani, antigeni de compatibilitate tisulară (c și non și m: complex major de histocompatibilitate, complex major de histocompatibilitate) GLUT fCCIDD - transportatori intracelulari de glucoză - Consiliul Internațional pentru Controlul Bolilor Deficienței de Iod; Mab MIF MSH NPY PADAM - anticorpi monoclonali - proteina inflamatorie a macrofagelor - hormon melanocygostimulator - neuropeptida Y - deficit parțial de androgeni t mate de îmbătrânire, sindrom de deficit de androgeni legat de vârstă la bărbați PET-scan pH РР PPARy - tomografie cu emisie de pozitroni - indice acido-bazic - polipeptidă pancreatică - peroxisama! receptor gamma activat prin proliferare, antagonist selectiv al receptorilor nucleari PSA RET - antigen specific de prostată - tranșecție de dunng rearanjată, o genă care determină susceptibilitatea la dezvoltarea MEN- SAb TFC TSAb TGSAb - anticorpi de stimulare - celule foliculare tiroidiene - anticorpi de stimulare a tiroidei - anticorpi care stimulează direct creșterea glandei tiroide a-MSH - hormon de stimulare a melanocitelor Ca urmare a introducerii noilor tehnologii în cercetarea științifică în endocrinologia clinică, au existat imputații semnificative Ideea rolului hormonilor în activul- și organele și sistemele corpului uman s-a schimbat radical S-au format noi idei despre influența factorilor genetici asupra dezvoltării bolilor sistemului endocrin Cu ajutorul cercetărilor științifice la nivel genetic, molecular și celular s-au dezvoltat idei moderne despre etio-patogenia tulburărilor endocrine Sunt fundamentate noi standarde pentru diagnosticarea și tratamentul bolilor sistemului endocrin pe baza criteriilor medicinei bazate pe dovezi Experiența clinică arată că în practica de zi cu zi, medicii de diferite specialități se întâlnesc cu pacienți cu tulburări nerecunoscute ale glandelor endocrine În același timp, nivelul actual de dezvoltare a endocrinologiei clinice face posibilă tratarea eficientă a bolilor endocrine, asigurând păstrarea unui stil de viață cu drepturi depline, reabilitarea medicală și socială și de muncă a pacientului Acest ghid oferă cititorului informații despre lologia, patogeneza, semnele clinice, diagnosticul și terapia patogenetică a bolilor comune ale sistemului neuroendocrin La baza materialelor prezentate în publicație au fost datele studiilor interne și străine, precum și mulți ani de experiență clinică a autorilor publicației, care sunt experți de top în domeniul endocrinologiei În procesul de pregătire a materialului, am considerat oportun să includem în publicație un capitol separat despre bolile sistemului endocrin Introducere sisteme la copii În plus, sunt prezentate date despre problema osteoporozei în bolile sistemului endocrin, precum și informații despre efectul radiațiilor ionizante asupra glandelor endocrine Manualul conține informații importante despre elementele de bază ale acțiunii factorilor fizici și de stațiune în procesul de tratament și reabilitare a pacienților cu diferite boli ale sistemului endocrin Înțelegem că în cadrul acestei publicații este imposibil să prezint suficient de detaliat informații despre toate aspectele endocrinologiei etnice moderne, ramura mea multiforme și importantă a medicinei clinice Împreună cu el, echipa de autori își exprimă speranța că materialele manualului îi vor ajuta pe practicieni în munca lor de zi cu zi și în procesul de învățământ postuniversitar Vom accepta cu recunoștință toate comentariile și sugestiile adresate nouă Doctor în Științe Medicale, profesor E A Kholodova BOLI SISTEMUL HIPOTALAMICO-HIPOFIZIC (Kholodova E A , Mokhort TV ) Acromegalie și gigantism O boală cauzată de secreția excesivă a hormonului de creștere (iiiger-somatotropism) sau de activitatea sa crescută Aduceți străzile cu creștere fiziologică finalizată giііersomatotropizm! la creșterea periostală patologică disproporționată a oaselor, țesuturilor moi și a organelor interne și încălcarea diferitelor tipuri de metabolism La copii și adolescenți, ca urmare a secreției excesive de somatotropină, se dezvoltă gigantismul - o creștere a creșterii peste valorile fiziologice normale Etiologie și patogeneză Cea mai frecventă cauză a bolii este un macroadenom uzinofil (mai rar un microadenom) al glandei pituitare cu secreție crescută de hormon somatotrop (STT) În cele mai multe cazuri, somatotropinoamele sunt tumori monoclonale ale somatotrofelor care produc hormon de creștere Mai rar, somatotropinoamele pot fi o sursă de producere a proteinei Gsp, care activează receptorii oliberinei soma-I Adenoamele hipofizare, însoțite de hipersomatropism, pot fi o sursă de producție de prolactină, TSH, LH, FSH și a-subsidiare Omatotropinomul poate fi o componentă a sindromului neoplaziilor multiple de tip I (MEN-I) Mai rar, hipersomatotropismul poate fi rezultatul unei dereglări hipolimice sau alte reglări centrale a secreției hipotalamusului endocrinologie clinică neurohormoni lamici și producerea excesivă de somatoliberină sau deficit de somatostatina, care se realizează și prin hipersomatotropism Cele mai rare cauze de acromegalie sau giantism pot fi tulburări ale activității somatomedinelor periferice, care au un efect direct asupra creșterii țesuturilor periferice și a organelor interne sau producția ectopică de hormon de creștere de către carcinoamele pulmonare, mamare, pancreasului și ovarele STG se referă la hormoni macromoleculari de natură proteică Acțiunea STH este mediată de somatomsdine hepatice și se realizează la nivelul celulelor cartilajului osos, mușchilor și organelor interne STG - yurmon anabolic Acționează asupra metabolismului proteic prin activarea transportului de aminoacizi în celule, încorporând aminoacizi în proteinele mitocondriilor, microzomilor și nucleelor, contribuind la hipertrofia organelor și țesuturilor, în principal a celor mezenchimale În același timp, hormonul de creștere reduce capacitatea țesuturilor de a folosi glucoza, trecând acțiunea insulinei de la metabolismul carbohidraților la metabolismul proteinelor Efectul STH asupra metabolismului carbohidraților este de a activa descompunerea glicogenului, de a crește activitatea insulinezei hepatice, care distruge insulina și de a inhiba enzima hexokinaza După suma impactului acestor factori, acesta aparține hormonilor diabetogeni Efectul asupra metabolismului grăsimilor se caracterizează prin activarea lipolizei și inhibarea lipogenilor Excesul de hormon de creștere predispune la hipercalcemie și hiperfosfatemie Odată cu progresia bolii pe fondul proliferării, apar modificări sclerotice în organe și țesuturi, ceea ce duce treptat la dezvoltarea insuficienței de organ În plus, secreția excesivă prelungită a hormonului de creștere este asociată cu un risc crescut de a dezvolta procese neoplazice de diferite localizari Tabloul clinic prezintă diferențe fundamentale, în funcție de vârsta de manifestare a bolii Giantismul se caracterizează printr-o creștere rapidă, înaintea standardelor fiziologice Efectul anabolic al GH poate crea efectul de creștere a forței, a activității fizice și a performanței, dar pe măsură ce boala progresează, se dezvoltă degenerarea fibrelor musculare, alimentarea cu sânge a țesuturilor este întreruptă, iar efectul anabolic al GH este nivelat, ceea ce duce la o creștere a slăbiciunii Simptomele acromegaliei includ diferite sindroame patologice cauzate de: • exces direct de hormon de creștere; ІZava / Boli de hypata • hipertensiune intracraniană și compresie a nervilor cranieni și a zonei hipotapamusului; • tulburări endocrine Simptomele secreției excesive de GH includ o creștere a dimensiunii părților corpului - mâini, picioare, nas, maxilarul inferior, pomeți, creste sprâncenelor O creștere a maxilarului inferior este însoțită de o modificare a mușcăturii (prognatism) și de o creștere a spațiilor interdentare (diastemă) În același timp, se remarcă hipertrofia țesuturilor moi, în primul rând a feței: nas, buze, orificii superciliare, urechi, limbă, piele Hipertrofia glandelor sudoripare și sebacee pe fondul îngroșării pielii duce la îngroșarea pielii, apariția pliurilor profunde, în special la nivelul feței Trăsăturile enumerate sunt însoțite de modificări semnificative ale aspectului, caracterizate prin îngroșarea trăsăturilor faciale Îngroșarea corzilor vocale și compresia nervului recurent duce la o modificare a vocii (răgușeală) Apare sindromul de apnee în somn Hipertrofia musculară inițială este înlocuită de miopatie, iar hipertrofia țesutului cartilaginos duce la dezvoltarea artropatiei și artralgiilor Mărirea organelor interne (splanchomegalie) nu apare în stadiile inițiale ale bolii, totuși, pe măsură ce procesul patologic progresează, procesele sclerotice și aprovizionarea cu sânge afectată a organelor duc la formarea insuficienței de organ Se dezvoltă hipertensiunea arterială, care, pe fondul distrofiei miocardice (hipertrofia miocardică concentrică este înlocuită cu una dilatată), crește riscul de apariție a insuficienței cardiace Simptomele hipertensiunii intracraniene se caracterizează prin dureri de cap persistente care sunt greu de tratat Simptomele compresiei nervilor cranieni includ îngustarea câmpurilor vizuale (hemianopsie bitemporală din cauza compresiei chiasmei), tulburări vizuale datorate edemului și atrofiei capului nervului optic, diplopie, tulburări de miros, pierderea auzului, ptoză Implicare - procesul patologic al regiunii hipotalamusului se manifestă prin somnolență, tulburări de termoreglare, parestezii Simptomele tulburărilor endocrine sunt caracterizate prin" • dezvoltarea toleranţei afectate la glucoză până la diabet zaharat manifestat cu simptome caracteristice; • procese hipertrofice la nivelul glandei tiroide cu formarea unei guse multinodulare; Endocrinologie etnică • disfunctie a gonadelor (tulburarea ciclului menstrual la femei sau potenta la barbati); • procesele hiperplazice pot fi însoțite de mastopatie fibrochistică, fibrom uterin, ovare polichistice la femei sau hiperplazie benignă de prostată la bărbați; • Încălcarea metabolismului fosfor-calcic este însoțită de dezvoltarea osteopeniei (hipercalciurie și hiperfosfatemie); • modificările metabolismului grăsimilor se caracterizează prin dezvoltarea dislipidemiei persistente Odată cu creșterea progresivă a adenomului hipofizar, se pot dezvolta simptome de hipopituitarism - hipotiroidism secundar, hipogonadism și hipocorticism De regulă, adenoamele hipofizare somatotrope sunt formațiuni benigne Creșterea malignă se manifestă clinic printr-o creștere rapidă a simptomelor În cazuri rare, este posibilă remiterea spontană a bolii, care se explică prin hemoragie în tumoră și glanda pituitară Diagnosticare Practic, nu există semne specifice timpurii ale bolii În stadiul simptomelor clinice avansate, diagnosticul nu este dificil Confirmarea concludentă a diagnosticului sunt; Indicatori de laborator: ■ creşterea conţinutului de soma homodin C (IGF- ) > , U/l (normă - , - , U/l); • o creștere a conținutului de C-GH în sânge> ng/ml (normal , - , ng/ml) cu prelevare repetată de sânge în timpul zilei; • în cazuri dubioase se efectuează teste funcționale: - test de toleranta la glucoza cu g de glucoza: in mod normal, nivelul hormonului de crestere in timpul testului scade, iar cu hipersomatotropism, nivelul hormonului de crestere nu se modifica sau creste; - testul cu tirolibsrin ( mcg intravenos): în mod normal, nivelul hormonului de creștere nu se modifică, iar cu hipersomasotropism, nivelul hormonului de creștere crește cu % sau mai mult O creștere a dimensiunii șeii turcești în timpul vizualizării acesteia (tehnica optimă pentru vizualizarea RMN, este posibil să se utilizeze CT, radiografia zonei șei turcești) Criterii suplimentare de diagnostic în stadiile târzii ale bolii: • hipercalcemie (> , mmol/l); • hiperfosfatemie (> , mmol/l); / ttiea kіSmak'nanin sistem hipotalamo-hipofizar uipmiii • îngustarea câmpurilor vizuale (hemianopsie orală biemia), umflarea congestivă a nervilor optici; • testul de toleranță la glucoză afectat sau hiperglicemie Diagnostic diferentiat Hiperparatiroidism Semne generale: mărirea și îngroșarea oaselor craniului Diferențe: hipercalcemie, modificări chistice ale țesutului osos, fracturi spontane, nefrocalcinoză, polidipsie în hiperparatiroidism boala Paget (osteoartrita deformatoare) Semne generale: o creștere a oaselor frontale și parietale Diferențe: în boala Paget, nu există visceromegalie, nu există proliferarea țesuturilor moi, dimensiunea șeii turcești nu este mărită Hipotiroidismul Semne comune: mărirea trăsăturilor feței, îngroșarea vocii Diferențe: bradicardie, hipotensiune arterială, piele uscată, hipotermie în hipotiroidie În adolescență - diagnostic diferențial cu creștere ereditar-constituțională ridicată Caracteristici generale: statură înaltă, ritm de creștere intens Diferențe: de la giantismul hipersomatotrop - creșterea ridicată a părinților, conținutul normal de hormon de creștere și ritmul fiziologic al secreției acestuia Tratamentul are ca scop eliminarea excesului de secreție de somatotropină Metodele de alegere sunt tratamentul chirurgical, radioterapia și tratamentul medicamentos Analogii somatostatinei și agoniştii dopaminergici sunt utilizaţi ca terapie patogenetică medicamentoasă Analogii somatostatinei includ: sandostatin lar (J - mg intramuscular dată la de zile), somatolina ( mg intramuscular dată în zile), octreotidă ( μg subcutanat de ori pe zi) Agoniştii dopaminergici sunt utilizaţi şi ca terapie medicamentoasă (bromocriptină, berline, mg de - ori pe zi, cabsr-yulin, , mg de dată pe zi sau de ori pe săptămână) Terapia simptomatică constă în utilizarea agenților antihipertensivi și hipoglicemianți, medicamente care reglează metabolismul fosfor-calciu Dacă este necesar, se efectuează și corectarea funcției tiroidei și a gonadelor La restrângerea câmpurilor irsniei este indicat tratamentul chirurgical În prezent, se utilizează o abordare transfenoidală, a cărei utilizare a extins semnificativ indicațiile pentru intervenția chirurgicală și a făcut din această metodă metoda de primă alegere în determinarea tacticii de tratament cu hipersomatotropină În stadiul simptomelor clinice avansate, se efectuează o singură radioterapie Endocrinologie Klintschevsk terapie cu flux de particule de protoni la o doză de - Gy, urmați un curs de terapie γ la distanță timp de sau mai multe zile cu o pauză de săptămâni la o doză totală de - Gy (dar , - , Gy pe sesiune ) Prognosticul pentru diagnosticul în timp util și terapia rațională pentru viață și capacitatea de muncă este favorabil Hiposomatotropism (insuficiență somatotropă) Insuficiența absolută sau relativă a hormonului somatotrop, care însoțesc homosexuali în perioada copilăriei (pituitary nanism) și tulburări metabolice severe la adulți Etiologie și patogeneză Deficitul de hormon de creștere poate fi congenital sau dobândit; absolut și relativ; organic și idiopatic; izolat și combinat cu insuficiența altor hormoni tropicali ai adenohipofizei Deficitul congenital de GH poate fi: • ereditar, c t din cauza diferitelor tulburări genetice; • încălcarea idiopatică a secreției de somatoliberină; • defecte anatomice (formarea zonei hipotalamo-hipofizar-fizare (aplazie sau hipoplazie a glandei pituitare, degenerare chistică a glandei pituitare) Dezvoltarea unui deficit dobândit de GH este posibilă datorită: • tumori ale zonei hipotalamo-hipofizare (craniofaringom, hamartrom, adenom și glanda pituitară, germinom etc ) și alte părți ale creierului sau chisturi supraselare; • leziuni cranio-cerebrale, inclusiv chirurgicale in interventiile neurochirurgicale; • infectii internationale (meningita, encefalita etc ); • boli infiltrative (histiocitoză, sarcoidoză, sifilis); • patologia vasculară (anevrisme ale vaselor glandei pituitare, apoplexie a glandei pituitare); • Efecte ale radiațiilor (iradierea capului, mai rar a gâtului); • efecte toxice (chimioterapia) Deficiența congenitală și dobândită a hormonului de creștere, care se dezvoltă din motivele de mai sus, este absolută Relativ eu Kimi / iaiiyvanin giishpoiamo-hypophy sistem iurtsh Deficiența hormonului de creștere în sarcină este o consecință a rezistenței periferice la hormonul de creștere Se dezvoltă din cauza unor tulburări genetice (patologia genei receptorului hormonului de creștere - sindromul Laron); dezvoltarea hormonului de creștere biologic inactiv sau a rezistenței la somato-msdin (IGF- ) Patogenia deficitului de GH este asociată cu o deficiență în acțiunea hormonului la nivelul țesuturilor periferice și efectul cu un pas de unu în (IGF- și IGF- ), care determină creșterea liniară, creșterea organelor și țesuturi și alte efecte metabolice Până în ultimul deceniu, deficiența de hormon de creștere a fost considerată o apanajul copilăriei datorită simptomului principal și cel mai evident al bolii - întârzierea creșterii liniare și a dezvoltării fizice a copiilor, dar acum s-a dovedit că la adulți, deficitul de GH are manifestări clinice care au un impact semnificativ asupra calității vieții tablou clinic Deficitul de GH la adulți se caracterizează printr-o scădere a masei musculare din cauza hipo- și atrofiei musculare, o creștere a greutății corporale ca urmare a formării obezității viscerale O scădere a masei musculare duce la o scădere a forței și a rezistenței musculare, pacienții se plâng de slăbiciune, oboseală constantă Totodată, mineralizarea osoasă scade din cauza creșterii activității osteoclastelor și a încetinirii proceselor de remodelare osoasă odată cu dezvoltarea osteopeniei și osteoporozei și a unui risc crescut de fracturi La pacienții cu deficit de GH, debitul cardiac scade din cauza distrofiei miocardice, care exacerbează toleranța slabă la efort, se constată deprimarea reacțiilor emoționale, apare anxietatea sau depresia, iar memoria este afectată La bărbați se remarcă slăbiciune sexuală, la femei, fertilitatea poate fi afectată Factorii enumerați duc la o scădere semnificativă a calității vieții și pot fi însoțiți de izolarea socială a pacientului Tulburările metabolice caracteristice deficitului de hormon de creștere la adulți sunt caracterizate prin rezistență la insulină, hiperlipidemie și dezvoltarea aterosclerozei, inhibarea fibrinolizei Diagnosticare Diagnosticul deficitului de GH se stabilește pe baza semnelor clinice pe baza datelor anamnezei și pe baza rezultatelor de laborator Pentru a verifica cauza bolii, efectuând teste de diagnosticare suplimentare Confirmarea de laborator a diagnosticului sunt; • scăderea nivelului bazal al hormonului de creștere, fluctuații ale nivelului hormonului de creștere în timpul zilei Pentru a obține o bază de dovezi, Endocr și noologie clinică teste funcționale cu diverse stimulente (insulina, arinină, clonidină, ilucagon, L-dopa, piridostigmină) Metodele de realizare și interpretare a probelor sunt descrise în secțiunea "Boli endocrine la copii și adolescenți" ■ o scădere a nivelului de IGF- și a proteinei sale de legare IGF-SB- este cea mai precisă metodă de diagnosticare a deficitului de hormon de creștere, în timp ce determinarea IGF-SB- este optimă Tratamentul se efectuează cu un hormon de creștere sintetic (somatotropină) în doză de , mg/c la bărbați și , mg/zi la femei intramuscular Efectele secundare ale tratamentului - artralgie, edem periferic, mialgii, parestezii - în majoritatea cazurilor nu duc la abolirea terapiei de substituție, care este însoțită de o îmbunătățire semnificativă a calității vieții Sindromul hipopituitar (boala Simmonds, boala Sheehan) Boala, în axul căreia se află înfrângerea sistemului hipotalamo-hipofizar cu pierderea funcțiilor adenohipofizei și insuficiența secundară a glandelor endocrine periferice În funcție de gradul de afectare, se disting panhipopituitarismul (pierderea tuturor funcțiilor tropicale ale glandei pituitare) și hipopituitarismul parțial (pierderea uneia sau mai multor funcții ale glandei pituitare) Etiologie și patogeneză Pe baza principiilor clasice de reglare a funcțiilor hipofizare, se pot distinge mai multe mecanisme etiopatogenetice diferite de disfuncție a glandei pituitare: • tulburări circulatorii la nivelul glandei pituitare după sângerare masivă, tromboembolism sau sepsis (apoplexie hipofizară); • tumori ale regiunii hipotalamo-hipofizare, determinând compresia hipofizei, metastaze tumorale în zona hipotalamo-hipofizară, formațiuni chistice • leziuni ale capului, inclusiv cele neurochirurgicale, asociate în principal cu încălcări ale integrității și pediculului glandei pituitare; • efectele radiaţiilor asupra regiunii hipogalamo-hipofizare; • boli autoimune, procese granulomatoase (sifilis, sarcoidoză), neuroinfectii; Capitolul D lafojii'HaiiuH hipotalilgo-hipafi perechi sistem • sindroame i enetice (sindromul Kullman etc ); • Sindromul șei turcești "goale" Dezvoltarea hipofizei postpartum este asociată cu hipertrofia glandei pituitare anterioare în timpul sarcinii și o încălcare a raportului dintre masa glandei pituitare și alimentarea cu sânge a acesteia, apgioziile mami și ischemia care se dezvoltă după sângerare În funcție de procesul patologic care provoacă boala, se disting hipopituitarismul primar (hipofizar) și secundar (hipotalamic) Cu toate acestea, principala legătură în patogeneză este secreția insuficientă a hormonilor adenohipofizei (STH, FSH, LH, prolactină, ACT H, TSH), care provoacă inhibarea funcțiilor glandelor endocrine periferice cu dezvoltarea hipogonadismului secundar, hipocorticismului și hipotiroidismului Boala este însoțită de o încălcare a biosintezei proteinelor, o încetinire a absorbției glucozei în intestin și o deteriorare a defalcării glicogenului Metabolismul lipidelor este de asemenea perturbat din cauza carbonizării insuficiente a grăsimii Deficitul de GH se manifestă diferit în funcție de vârsta de manifestare a bolii În copilărie, aceasta este, în primul rând, o întârziere în creștere, iar la un adult - atrofie musculară, splanchomicrie, scădere a masei osoase etc S-a dovedit că odată cu dezvoltarea hipopituitei parțiale, producția de gonadotropine și hormon de creștere este în primul rând perturbată Modificările morfologice se caracterizează prin distrugere, necroză, defecte în dezvoltarea glandei pituitare anterioare Simptomele clinice ale panhipopituitarismului se dezvoltă atunci când este afectat mai mult de % din țesutul adenohipofizei; în alte cazuri, se poate dezvolta hipopituitarism parțial Odată cu implicarea tulpinii pituitare în procesul patologic, este posibilă dezvoltarea simultană a diabetului insipid ca urmare a deficienței de vasopresină tablou clinic Simptome precoce: boala debutează cu semne care reflectă insuficiența funcției gonadotrope a glandei pituitare În adolescență, semnele de hipogonadism hipogonadotrop se dezvoltă cu proporții ale corpului eunucoide și pubertate întârziată Vârsta osoasă este în urmă cu vârsta calendaristică, osificarea cartilajelor laringiene este întârziată, iar simțul mirosului este redus La bărbați, libidoul și potența scad, dimensiunea testiculelor scade, părul cade pe față, la axile și pe pubis La femei, libidoul scade, ciclul menstrual este perturbat, părul cade în axile și pe pubis, glandele mamare scad și se dezvoltă atrofia organelor genitale Endocrinologie clinică O simptomatologie clinică extinsă constă în simptome de insuficiență a glandelor endocrine periferice (hipogonadism secundar, hipocorticism, hipotiroidism), hormoni hipofizari (GH, prolactină) și hipotalamus (vasopresină, hormon de stimulare a melanocitelor Ș) Lipsa ACTH duce la hipocorgycism cu dezvoltarea unui tablou clinic tipic, a cărui caracteristică este absența hiperpigmentării Încălcarea sintezei adecvate a hormonului melanocygostimulator poate duce la hipopigmentarea pielii, areolelor mameloanelor O scădere a secreției de TSH se manifestă prin dezvoltarea unor simptome caracteristice, dar nu pronunțate, de hipotiroidism În copilărie, hipotiroidismul contribuie la întârzierea dezvoltării fizice și mentale Adulții dezvoltă hipotiroidism cu semne caracteristice Retenția de lichide, caracteristică hipotiroidismului, de regulă, nu este însoțită de dezvoltarea sindromului edematos Insuficient!i Secreția de GH poate provoca reacții hipoglicemiante, hipo- și atrofie severă a țesutului muscular (mușchii netezi și scheletici), slăbiciune și adinamie, osteopenie, splanchomicrie, creștere în greutate din cauza țesutului adipos În copilărie și adolescență, se observă o încetinire pronunțată a ratelor de creștere Deficitul de prolactină se manifestă prin singurul simptom clinic - hipogalactia în perioada postpartum La examinare, la pacienții cu nutriție scăzută sau normală, pielea este palidă, subțire, uscată; slăbiciune musculară este pronunțată, în majoritatea cazurilor se observă hipotensiune arterială, bradicardie, tulburări dispeptice, osteopenie și osteoporoză, semne de hipogonadism pronunțate Pacienții cu hipopituitarism sunt predispuși la colaps cortostatic În cele mai multe cazuri, există simptome de afectare a sistemului nervos periferic sub formă de radiculonevrite sau polinevrite, cu durere severă și a sistemului nervos central, care se manifestă prin scăderea activității emoționale, indiferență față de evenimentele în curs, depresie, inadecvare emoțională reactii Cu tumorile j și jufizei, sunt detectate modificări ale fundului ochiului, hemianopsie bitemporgitică Pot exista simptome caracteristice creșterii presiunii intracraniene Cu afectarea hipotalamusului, ar putea fi detectat diabetul insipid ! Cusătura I încălcarea termoreglării, apetitului și somnului Cu hemoragii în tumora pituitară, sindromul de hiponituisrism acut se poate dezvolta cu o durere de cap ascuțită, colaps, simptome meningeale și o scădere bruscă a vederii Baza insuficienței hipofizare acute este hipocorticismul acut și posibila combinație a acestuia cu hipotiroidismul Hipipituitarismul postpartum este asociat cu necroza glandei pituitare anterioare Este cunoscută ca boala Simmonds (cu necroză masivă) sau boala Sheehan (cu afectare parțială a glandei pituitare cu pierderea funcțiilor gonadotrope și tiroiene) Creșterea simptomelor hipopituitarismului este determinată de particularitatea dezvoltării procesului patologic (sângerare masivă simultană și creștere treptată a tumorii) și de prevalența acesteia (lezare totală sau parțială a glandei pituitare) Diagnostic și diagnostic diferențial Pentru a confirma diainoza, anamneza (traumă, boli inflamatorii, pierderi masive de sânge), succesiunea de dezvoltare a semnelor clinice și natura cursului bolii sunt importante Pentru a stabili cauzele hipopituitarismului, este necesară o radiografie a craniului și a șeii turcești Dacă se suspectează o tumoare, ecoencefalografie, tomografie computerizată, MP Examinarea fundului de ochi și a câmpurilor vizuale ajută, de asemenea, la stabilirea cauzei bolii Teste hormonale diagnostice: determinarea nivelului bazal al hormonilor hipofizari - FSH, LH, ACTH, T H, STH, prolactină, precum și estradiol, testosteron, hormoni tiroidieni (T liber și T liber) și cortizol Este important să ne amintim că un nivel bazal scăzut al hormonilor glandelor periferice nu are o valoare diagnostică sigură Clarificarea motivului scăderii lor se realizează prin efectuarea de teste funcționale stimulatoare cu gonadotropină corionică sau clomifen pentru evaluarea funcției gonadotrope, cu insulină sau clonă idină pentru evaluarea funcției somatotrope a glandei pituitare, cu tirotropină sau rifatiroină pentru evaluarea funcției tirotrope, cu somn sau metapiron pentru a evalua funcția corticotropă Confirmarea de laborator a diagnosticului este: • o scădere a nivelului bazal de FSH, LH, ACTH, TSH, hormon de creștere, prolactină sub valorile normale (la evaluarea funcției corticotrope a glandei pituitare, se recomandă un studiu al ritmului circadian, adică prelevarea de sânge efectuat de mai multe ori pe parcursul zilei); Kleene carry to aya endocrinol aghi ya • scăderea simultană a nivelurilor de estradiol, testosteron, cortizol, St T și St T ; • scăderea excreției zilnice a cortizolului în urină În cazuri îndoielnice, se efectuează teste funcționale: • testul cu tireoliberină ( microsecunde intravenos) - în hipotiroidismul secundar, se modifică nivelul TSH după min ns, iar la primar - nivelul TSH' crește cu % sau mai mult; • test cu tetracosactid (si ca genom, - A CT G) ( mg intravenos) - cu hipocorgic secundar, nivelul cortizolului din sange creste cu % dupa de minute iar în nivelul primar al cortizolului se modifică; • testul de insulină și hipoglicemie ( , UI/kg intravenos) - testul este considerat informativ atunci când sunt atinse simptome de hipoglicemie și nivelul glicemiei mOsm / l (norma este de m () cm / l) și hipoosmolaritatea urinei ng/ml sau mU/l la bărbați și > ng/ml sau mU/l la femei La detectarea hiperprolactinemiei > ng / ml sau mU / l, trebuie luat în considerare faptul că astfel de niveluri de prolactină sunt cele mai caracteristice macroadenomului hipofizar În cazuri îndoielnice, se pot utiliza teste farmacologice de stimulare, dar conținutul lor informațional este scăzut Test cu tirolibsrin ( - mcg intravenos): la persoanele sănătoase, nivelul de prolactină crește în - de minute cu mai mult de % din nivelul inițial iar în prezența adenomului, nu există o creștere sau gradul acestuia este semnificativ mai scăzut Test cu metoclopramidă (metoclopramidă mg intravenos): la persoanele sănătoase, nivelul de prolactină crește de - ori față de nivelul inițial după - de minute, iar în prezența adenomului, nu există o creștere sau gradul său este semnificativ mai scăzut (când se prescrie metoclopramidă în doză de mt pe cale orală timp îndelungat !b testul crește la ore) După determinarea nivelului de prolactină, anamneza este analizată cu atenție pentru a exclude, în primul rând, hiperprolactinemia simptomatică și iatrogenă, ceea ce face posibilă determinarea unui plan de examinare suplimentar (evaluarea stării funcționale) Gshnia / Ziіhmenaіshya • și popshlali> -g "pofi іarnoi sistem glanda tiroidă, evaluarea funcției și structurii ovarelor, testiculelor și glandei prostatei, funcției hepatice și renale etc ) I Pentru a exclude formele simptomatice și iatrogenice de i și psrі іrolak i pyemia, vizualizarea glandei pituitare este efectuată pentru a detecta micro- sau macroadenomul glandei pituitare și pentru a determina cauza primară sau combinată cu alte patologii hipotalamo-hipofizare a hiperprolactinemiei RMN-ul este metoda optimă de vizualizare a glandei pituitare (CT este ceva mai puțin informativ) Diagnosticul diferențial se realizează cu diferite forme de infertilitate, procese volumetrice ale zonei hipotalamo-hipofizare, hipotiroidism primar etc Tratament Principala metodă de tratament este un agonist alcaloid al dopaminei semisingetice din ergot - bromcriitina care are un efect de blocare a eliberării de prolactină și reduce frecvența mitozei la irolactotrofi, determinând o încetinire a creșterii adenoamelor hipofizare și o reducere a dimensiunii acestora Restaurarea secreției de prolactină duce la normalizarea ritmurilor ciclice de secreție a hormonilor hipotalamusului, glandei pituitare și funcției sexuale Bromkrip-in este prescris în doză de , - mg/zi (rar, doza necesară de bromkriptype ajunge la mg/zi) Doza zilnică este împărțită în cel puțin prize (durata de acțiune ore) și este determinată de gradul de scădere a nivelului de prolactină, care este controlată prin titrarea dozei o dată la săptămâni Efectele secundare (slăbiciune, greață, amețeli, hipotensiune ortostatică) în majoritatea cazurilor nu necesită întreruperea medicamentului și scad odată cu administrarea de medicamente antiemetice antidofamiergice (metoclopramidă) Când nivelul de prolactină este normalizat, fertilitatea este restabilită, astfel încât sarcina este posibilă, despre care trebuie avertizată pacienții La debutul sarcinii, bromcriitina este anulată, în ciuda dovezilor absenței efectelor teratogene și abortive Excepție fac femeile care dezvoltă simptome de creștere a adenomului hipofizar în timpul sarcinii (sindrom chiasmatic) O metodă alternativă de tratament este numirea cabergolinei la o doză de , - , mg pe săptămână Având în vedere durata medicamentului (timpul de înjumătățire este de de ore la persoanele sănătoase și ajunge la de ore la pacienții cu hiperprolactinemie), cabergolina se ia de - ori pe săptămână La începutul terapiei cu cabergolină, trebuie efectuat un test de sarcină, deoarece medicamentul este contraindicat în timpul sarcinii După restabilirea ciclului menstrual la planificare Endocrinologie clinică Tratamentul de sarcină cu cabsrgolină trebuie întrerupt (absența efectelor negative asupra fătului nu a fost dovedită) Trei tratamente cu agonişti dopaminergici în majoritatea cazurilor realizează remiterea medicală a bolii - % din adenoamele hipofizare regresează în timpul tratamentului cu bromocriptină sau cabergolină (mai rar spontan), prin urmare, la fiecare - ani, tratamentul trebuie întrerupt timp de - luni, diagnosticul trebuie reclasificat și necesitatea continuării terapiei fi determinat Monitorizarea RMN a glandei pituitare se recomandă să fie efectuată de ori pe an la detectarea diagnosticului și apoi - dată pe an În absența restabilirii fertilității pe fondul normalizării nivelului de tip prolac, se recomandă o terapie suplimentară - stimularea ovulației cu clomifen sau gonadotropine, antiandrogeni la femei, androgeni la bărbați Dacă tratamentul medical eșuează, se poate recomanda intervenția chirurgicală Indicațiile limitate pentru tratamentul chirurgical, în ciuda utilizării pe scară largă a accesului transsfenoidal la tumoră, se datorează ratei ridicate de recurență (mai mult de %) Indicații pentru tratamentul chirurgical: • refractaritate la agoniştii dopaminergici (potsebnostul într-o doză de bromocriptină depăşeşte mg/sutili cabergolină , mg); • intoleranţă la agoniştii dopaminergici; • adenoame hipofizare cu creștere supraselară și semne de compresie a chiasmei și/sau creșterea presiunii intracraniene; • tumori ale zonei hipotalamo-hipofizare cu invazie în sinusul sfenoidal şi/sau însoţite de licoare Prognosticul pentru viață este favorabil În cele mai multe cazuri, fertilitatea este restabilită Remisiile pe termen lung după sarcină sunt observate în % din cazuri sau mai mult Sindromul șei turcești "goale" Sindromul selei turcice "goale" - insuficiență a diafragmei selei turcice, însoțită de prolapsul cisternei supraselare în cavitatea selei turcice, deformarea (întinderea) hipofizarului de-a lungul pereților și posibile tulburări endocrine și neurooftalmice Sindromul șei turcești "goale" poate fi o manifestare a diferitelor procese patologice - în- ІЪava I Boli ale edemului gigutalamo-hipofimologic diverticul arahnoidian iraselar, chist intraselar, chist arahnoid primar, subarahnoid intraselar (roșeața și localizarea intraselar a cisternei Etiologie și patogeneză Motivele pentru șa turcească "goală" ar putea fi: • boli infecțioase însoțite de dezvoltarea unui proces inflamator în regiunea hipotalamo-hipofizară; • tulburări circulatorii locale și generale, • efecte iatrogenice (radioterapie, intervenţii chirurgicale, utilizarea pe termen lung a agoniştilor dopaminergici, contraceptive orale sau doze inadecvate de diferite tipuri de terapie de substituţie hormonală); • tumori ale zonei hipoalamo-hipofizare; • hipofuncţia necompensată a glandelor endocrine periferice Pe lângă acestea din urmă, contează ereditatea (inferioritatea țesutului conjunctiv), procesele patologice autoimune (hipofizita autoimună) și unele procese fiziologice (sarcina, menopauza) În conformitate cu motivele de mai sus, se disting primare sau secundare, i e dezvoltat după intervenția chirurgicală, radioterapie și tratamentul medicamentos al insuficienței diafragmatice a șeii turcești Mecanismul patogenetic de formare a sindromului primar al sediei turcice "goale" se datorează caracteristicilor anatomice ale sedei turcice și insuficienței diafragmei sale cu o creștere a deschiderii, modificări ulterioare ale structurii spațiului subarahnoidian, excitație de pulsatie lichior si aplatizare si presare a glandei pituitare de peretii selei turcice Volumul fosei selare, de regulă, crește și are loc umplerea sa parțială sau, mai rar, completă cu lichid cefalorahidian În plus, există factori care agravează insuficiența diafragmei selare - o creștere a presiunii intracraniene de diverse etiologii; necroza spontană a tumorilor hipofizare; chisturi ginofize; fiziologice (sarcini multiple, lactație prelungită) sau patologică (utilizarea pe termen lung a contraceptivelor, doze inadecvate de diferite tipuri de terapie de substituție hormonală) hiperplazie hipofizară tablou clinic Pe baza motivelor și trăsăturilor enumerate ale patogenezei șeii turcești "goale", este evident că manifestările clinice pot fi foarte diverse și includ; endocrinologie la Kiev • tulburări endocrine cauzate de modificarea funcției glandei pituitare (comprimarea celulelor secretoare sau compresia piciorului cu reglarea hipotalamică afectată); • tulburări non-iroftalmice cauzate de implicarea zonei hipotalamice și a căilor de conducere și a nervilor în procesul patologic, afectarea fluxului LCR Tulburările endocrine nu sunt obligatorii, ele sunt depistate la aproximativ % dintre pacienți sub formă de modificări ale activității funcționale a hormonilor hipofizari tropicali (prolactină, hormon de creștere, ACTH, HTH, mai rar LH și FSH) și vasopresină, până la pan hipopituitarism Trebuie remarcat faptul că, în majoritatea cazurilor, gradul de deficiență a hormonilor tropicali corespunde nivelului manifestărilor subclinice ale proceselor patologice și nu se caracterizează prin simptome clinice strălucitoare Cea mai frecvent inregistrata este hiperprolactinemia moderata, insotita de scaderea LH si FSH cu manifestari ale sindromului de galactoree-amenoree persistenta si, in consecinta, hipogonadism Cu toate acestea, nivelul de prolactină poate depăși ușor valorile normale, iar funcția sexuală în unele cazuri rămâne intactă Destul de des, sindromul selei turcice "goale" este însoțit de o scădere a secreției bazale și stimulate a hormonului de creștere În același timp, manifestările clinice depind de vârsta de dezvoltare și de manifestare a patologiei În copilărie, principala manifestare este întârzierea creșterii Acest lucru este confirmat de înregistrarea frecventă a șeii turcești "goale" cu deficit de hormon de creștere în copilărie La adulți, nu există simptome evidente și sigure ale deficienței hormonului de creștere în astfel de cazuri Hipotiroidismul secundar, ca urmare a deficitului de TSH, are manifestări slabe, deoarece gradul tulburărilor detectate în majoritatea cazurilor este subclinic Trebuie remarcat faptul că, în cazul hipotiroidismului primar necompensat, se poate dezvolta un adenom hipofizar compensator, însoțit de sindromul sedt turcesc "gol" Hipogonadismul secundar se caracterizează prin afectarea fertilității din cauza oligo- sau amenoreei la femei sau scăderea libidoului și oligospermiei la bărbați În copilărie, există o încălcare a dezvoltării sexuale în timp util Funcția adrenocorticotropă a glandei pituitare este adesea însoțită de hipocortinism secundar În același timp, ascultați hipercortipismul cu o simptomatologie clinică caracteristică extinsă i'iknі / JaiMMceciHUM gittsyimo-etіofishrіtіі sisteme Poate că dezvoltarea deficienței de vasopresină cu simptomele caracteristice diabetului insipid - poliurie primară De asemenea, semnele neuroofgalmice nu sunt obligatorii și nu sunt absolut specifice, deși frecvența înregistrării lor depășește frecvența rsі ns j radio de tulburări endocrine Sunt posibile tulburări autonome cu diverse manifestări - tahicardie, tulburări de transpirație, labilitatea pulsului și a tensiunii arteriale, dureri abdominale și tulburări de scaun Cursul lung al bolii poate fi însoțit de tulburări emoționale, personale și motivaționale Un simptom rar al unei șau turcești "goale" este licoarea (rinorsya) Tulburările vizuale se pot manifesta printr-o scădere a acuității vizuale, o încălcare (îngustare) a câmpurilor vizuale, fotofobie În cele mai multe cazuri, tulburările de vedere sunt rezultatul lasării chia ima în sella turcică, precum și tulburări vasculare sau intervenții chirurgicale Semnele precoce ale unui sedpa turcesc "gol" nu sunt diferențiate, ceea ce se datorează, pe de o parte, unei game largi de manifestări clinice și, pe de altă parte, evoluției subclinice a melasei proceselor icci Trebuie amintit că șaua turcească "goală" este mai des detectată la femeile cu vârsta peste de ani și este asociată cu obezitatea Diagnostic și diagnostic diferențial Diagnosticul unei pungi "goale" se stabilește prin RMN sau CT efectuate în scopul examinării durerilor de cap persistente sau pentru diagnosticul local al tumorilor hipofizare în prezența simptomelor adecvate Când RMN în cavitatea șeii turcești este determinat de zona de semnal de intensitate scăzută, corespunzătoare prezenței fluidului Diagnosticul diferențial se realizează cu neuroinfectii, tumori ale zonei chiasm-selare, leziuni primare ale glandelor endocrine periferice Criteriile de evidență sunt rezultatele studiilor tomografice Sunt examinate nivelurile bazale ale hormonilor Studii suplimentare diagnostic-pozitive sunt pentru a determina nivelurile bazale ale hormonilor (prolactină, tiroxina liberă și TSH, L G, FSH, ACTH cortizol); se examinează și diureza zilnică, volumul relativ al urinei și osmolaritatea plasmatică; testele funcționale se efectuează în funcție de manifestările clinice și parametrii de laborator Tratament Tactica tratamentului este determinată de caracteristicile bolii de bază și ale sindromului clinic (hiperprolactinemic) Endocrinologie clinică hipogonadism, hipotiroidism, diabet insipid etc ) În prezența simptomelor neuro-oftalmice sau a unei creșteri pronunțate a presiunii intracraniene, tactica de tratament este determinată de un neurochirurg și un neurolog Rolul medicului endocrinolog constă în corectarea tulburărilor hormonale Sindromul producției inadecvate de vasopresină Sindromul producției inadecvate de vasopresină (sindrom hiperhidro-pexic, sindrom Parhon, sindrom Schwartz-Barter) este o boală cauzată de efectele excesive ale vasopresinei și de dezvoltarea ulterioară a suprahidratării hiponatremice Etiologie si patogeneza Etiopatogenia bolii se bazeaza pe hipersecretia relativa sau absoluta a vasopresinei Există tipuri de hipersecreție de vasopresină Primul dintre ele, adecvat, servește ca răspuns la un stimul osmotic cunoscut cu dezvoltarea hipotonicității mediilor organismului O variantă similară poate fi cauzată de polidipsie psihogenă severă, hipotensiune arterială și hipovolemie, tulburări renale și hepatice și insuficiență cardiovasculară Al doilea tip de hipersecreție de vasopresină, inadecvat, poate fi cauzat de producția tumorală ectopică de vasopresină (cancer bronhogen, cancer pancreatic, cancer de prostată, timom, limfosarcom), patologia sistemului nervos central (traume, neuroinfecție, hemoragie cu implicarea nucleele supraoptice și paravenriculare ale hipotalamusului în proces), patologia endocrină (hipotipoză, hipocorticism, hipopituitarism) și influențe iatrogenice (carbamazepină, antipsihotice, desmopresină, oxitocină, vincristină, nicotină, hipotiazidă, clorpropamidă) Conform celor de mai sus, există grupe de cauze ale producției inadecvate de vasopresină; Hiperproducția de vasopresină de către hipotalamus: • hiperproducția neurogenă a vasopresinei de către hipotalamus (neuroinfectii, traumatisme craniului, hemoragii subarahnoidiene, tumori); • hiperproducție iatrogenă de vasopresină (vezi mai sus); • altele (endocrinopatie, stres cronic, psihoză acută, insuficiență renală cronică) Capitolul D Boli ale sistemului hipotalamo-hipofizar Producția neoplazică ectopică de vasopresină Secreția ectopică de vasopresină în bolile pulmonare benigne (tuberculoză, sarcoidoză, aspergiloză, pneumonie) Patogenia poate fi diferită în funcție de cauza care a determinat secreția excesivă de vasopresină Indiferent de caracteristicile mecanismului de declanșare, excesul de vasopresină duce la o reabsorbție crescută a iodului liber osmotic de către tubii renali și la retenția de lichide în organism Tulburările de fluide determină producția în exces de aldosteron, care, la rândul său, duce la tulburări electrolitice tablou clinic Mai des, femeile care dezvoltă oligurie, înlocuită periodic cu poliurie, se îmbolnăvesc Retenția de lichide în organism este însoțită de oboseală, dureri de cap, insomnie și edem care apare periodic Din cauza natriuriei, severitatea sindromului edematos poate varia Edemul crește brusc după încărcarea cu apă, astfel încât pacienții limitează în mod independent aportul de lichide Aportul abundent de lichide este însoțit de creștere în greutate, amețeli și dureri de cap, tulburări de somn, apatie, anorexie, greață, tremor, spasme musculare periferice, paralizie pseudobulbară (posibil dezvoltarea unui tablou clinic de edem cerebral) Presiunea arterială nu se modifică Caracteristicile evoluției sindromului de producție inadecvată a vasopresinei se datorează factorilor etiologici ai bolii, care în majoritatea cazurilor determină principalele și cele mai izbitoare manifestări clinice Diagnostic și diagnostic diferențial Principalele criterii de diagnostic: • oligurie ( - ml/zi) cu densitate relativă mare a urinei ( sau mai mult) și hiperosmolaritate a urinei (> mOsm/l); • hiponatremie , ng/l (valoarea diagnostică a acestui test este îndoielnică, deoarece rezultatul este relevant doar atunci când se compară rezultatul cu nivelul osmolarității și electroliților); • nivel de aldosteron> mmol/l Endocrinologie clinică În cazuri îndoielnice, se efectuează un test cu încărcătură de apă ( ml la kg de greutate, pe care pacientul trebuie să-l bea în - de minute Urina este colectată din oră În mod normal, până la % din lichidul băut este excretat în ore în decubit dorsal, în timp ce osmolaritatea urinei scade sub mOsm/L (gravitate specifică - mIU/l, Tg-Ab > , mU/l); • ST > - imol/l (cu tireotoxicoză imunodezirantă); • leucopenie la analiza generală de sânge, limfocitoză; • dinamica individuală negativă a expunerii imunologice a gelurilor Diagnostic diferentiat AIT și BGB Prezența gușii și a simptomelor de tireotoxicoză determină fezabilitatea diagnosticului diferențial între aceste două boli autoimune specifice organului Tireotoxicoza la pacientii cu AIT nu este severa De obicei usoara, rareori moderata; de obicei tranzitorie Adesea asociată cu o infecție virală respiratorie anterioară Se poate datora atât prezenței anticorpilor care stimulează tiroida la receptorul HTH, deși în concentrații mai mici decât în boala clasică Graves-Basedow, cât și unui proces imunodistructiv la nivelul glandei tiroide (zone comune) de absorbție redusă ,I) În acest ultim caz, simptomele de tireotoxicoză sunt adesea neclare, dispar de la sine în decurs de - săptămâni Identificarea autoanticorpilor la receptorii TSH de tip TSH-RS sau TBII ajută la distingerea între variantele intermediare de gușă autoimună în principal după tipul AIT sau în principal după tipul BGB Tiroidita AIT/Lashimoto și tiroidita postpartum Principala diferență este în prezența sau absența unei relații temporale cu sarcina și nașterea și natura captării radiofarmaceuticului în timpul scintigrafiei tiroidiene cu radiofarmaceutic În ciuda faptului că ambele tiroidite sunt un tip de tiroidite cronice autoimune, există diferențe: Endocrinologie clinică captura unui radiofarmaceutic în cazul imaginii nedureroase și pestrițe a scintiformei cu captură neuniformă în AIT clasic Nu este nevoie clinică de TAB obligatoriu pentru diagnosticul diferenţial al acestor două variante de tiroidite Cu toate acestea, dacă se efectuează TAB, atunci în timpul examinării citologice ulterioare, se acordă atenție absenței fibrozei stromale în cazul tiroiditei nedureroase, celulelor Ashkenazi și transformării oxifile Tiroidită acută AITI Cu așa-numita variantă de durere a AIT, atunci când pacientul se plânge de dureri la nivelul glandei tiroide apărute după o infecție respiratorie, devine necesară excluderea tiroiditei subacute de Quervain În ambele cazuri, este posibilă o captare redusă a radiofarmaceuticului în timpul scanării tiroidei, precum și simptome neclare ale tirotoxicozei distructive Cu toate acestea, prezența concentrațiilor mari de TPO-AT în cazul AIT (de câteva ori mai mare decât pragul de diagnostic atunci când se utilizează truse de diagnosticare de înaltă calitate), valorile normale ale VSH și absența durerii intense cu iradiere permit diferențe diagnosticul acestor boli În același timp, trebuie menționat că, deși extrem de rare, există cazuri de dezvoltare a modificărilor muntoase clinice și de laborator ale tipului de tiroidite de Quervain la femei pe fondul AIT verificat anterior Tratament Abordările pentru tratamentul AIT depind de dacă există o disfuncție a glandei tiroide, dacă această boală este combinată cu o altă patologie autoimună (AIO) și care este severitatea acesteia și severitatea simptomelor inflamatorii, dacă AIT este o componentă a sindroamelor poliglandulare autoimune Trebuie luate în considerare vârsta de manifestare a AIT și sexul pacientului Semne clinice și de laborator importante ale activității tiroiditei autoimune În timpul AIT se pot distinge perioade de exacerbări și remisiuni spontane, perioade incitante de la luni la câțiva ani și decenii Este recomandabil să se țină cont de caracteristicile individuale ale cursului AIT (latente / subclinice sau recurente); posibilă expunere la factori provocatori (sarcină, naștere, avort, boli somatice sau virale, utilizarea interferonului, amiodaronei) Principiile tratamentului pacienților cu AIT se bazează pe următoarele prevederi • la pacientii cu AIT cu afectare a functiei tiroidiene (hipotiroidism subclinic/clinic, tireotoxicoza), este necesar sa se / imi Boli ale glandei tiroide atinge o stare eutiroidiană și o menține pe toată durata bolii; • tratamentul pacienţilor cu AIT în anul I de studiu de cazuri este conservator; • trebuie să fie extrem de atent atunci când se ia o decizie cu privire la necesitatea terapiei imunocorectoare active - în locul efectului imunocorectiv, deseori are loc activarea proceselor de autoagresiune; • în cazul patologiei autoimune multiple - și a unui curs agresiv de oftalmopatie autoimună/AIO combinată cu AIT, decizia de a efectua terapie imunosupresoare se ia pe baza manifestărilor clinice și de laborator ale oftalmopatiei autoimune, și nu AIT Alegerea protocolului de tratament este într-o instituție specializată folosind doze adecvate de glucocorticoizi Dacă există semne de încălcare a stării tiroidiene a pacienților cu AIT, aceasta trebuie corectată LIT și tireotoxicoză Simptomele tireotoxicozei în AIT sunt de la ușoare până la moderate În cazul genezei imune, tireotoxicoza este de obicei eliminată cu ușurință cu doze mici de medicamente tirostatice ( - mg de metimazol sau alți derivați de tionamidă) într-o perioadă relativ scurtă de timp - - saptamani În paralel, blocanții beta-adrenergici ( - mg propranolol) pot fi introduși în regimul de terapie tirostatică sau pot fi utilizați singuri numai pentru manifestări ușoare ale tireotoxicozei imunodestructive, Tratamentul necontrolat cu derivați de tionamide la un pacient cu AIT poate duce rapid la dezvoltarea hipo-irzozei induse de medicamente, însoțită de creșterea compensatorie a glandei tiroide Efectul tireostatic în AIT se realizează mai rapid decât în cazul bolii Graves-Bazedow Faza de tireotoxicoză chiar și în absența tratamentului (mai ales în cazul genezei imunodistructive) trece în eui hipotiroidism, rar durează mai mult de - săptămâni, recidivează ușor Când luați o decizie de a efectua terapia tirostatică - controlul simptomelor clinice săptămânal, după săptămâni de tratament - un studiu al CT În tratamentul pacienților cu AIT, posibilitatea unei naturi ondulatorii a modificărilor statutului tiroidian în această boală la unii pacienți (stări alternative de tireotoxicoză, hipertiroidism și hipotiroidism - în special la debutul bolii), probabilitatea de se ia în considerare o revenire rapidă a simptomelor de hipertiroidism Mdocrinosugie clinică sau dezvoltarea tireotoxicozei distructive după infecții virale respiratorii etc , provocând decompensare clinică și imunologică Hipotiroidismul subclinic/clinic și AIT Doza de levotiroxină utilizată pentru corectare este de , - , μg/kg din greutatea pacientului Pacientul este examinat în primele luni lunar, apoi dată în luni Controlul fT , TSH după luni de terapie cu I -T , apoi dată pe an Durata terapiei L-T este stabilită individual În cazul scăderii permanente a funcției tiroidei - terapie de substituție permanentă Adecvarea dozei de înlocuire a hormonilor tiroidieni este evaluată prin dispariția simptomelor clinice și de laborator ale hipotiroidismului, normalizarea nivelurilor de TSH (controlul asupra valorilor TSH și cT din sânge se efectuează mai devreme de luni de terapie sau doză) Schimbare) Controlul densității osoase este justificat la un grup de femei aflate în postmenopauză În același timp, trebuie avut în vedere faptul că efectul dozelor de substituție L-T fără semne de laborator ale tireotoxicozei subclinice asupra potențialării unei scăderi dependente de vârstă a densității minerale osoase și a formării osteoporozei la femeile aflate în postmenopauză nu a fost dovedit În mecanismele de dezvoltare a osteoporozei postmenopauzei, modificările nivelului de steroizi sexuali sunt mai importante, iar în cazul tiroiditei cronice autoimune, tulburările neuroimunoendocrine sunt, de asemenea, agravate de exacerbarea proceselor de autoagresiune (ținând cont de efectul de resorbție al IL- ) și alte citokine care prelungesc pe țesutul osos) și progresează odată cu vârsta Numirea de doze de vârstă fiziologică de preparate combinate de calciu și vitamina D ( - mg calciu / zi) este justificată Realizarea corectării clinice și metabolice adecvate a hipotiroidismului în practică prezintă uneori anumite dificultăți nu numai la vârstnici și la pacienții cu patologie cardiacă Apariția autoanticorpilor la hormonii tiroidieni, atât proprii, cât și cei administrați în scop de înlocuire, creează premisele pentru o alternanță ondulatorie a simptomelor de toxicoză tiroidiană și hipotiroidism Imunocorecția și imunoreabilitarea în ALT Pentru tratamentul patologiei specifice organelor autoimune a glandei tiroide, sunt necesare nu numai medicamente care suprimă selectiv reacțiile imune nedorite, ci și normalizează relația dintre diferitele părți ale sistemului neuroimunoendocrin, care au un efect imunomodulator Cu toate acestea, imunomodulatorul ideal nu a fost încă creat Cu toate acestea, clinicienii ar trebui să fie conștienți de / nsh Îngrijirea tiroidei Postul organismului să intre în mod independent în remisie a proceselor de auto-agresiune specifică organelor, precum și efectul de corectare imunității sistvshnpom al somnului bun, odihnei, regimului de muncă rațional, exercițiilor fizice, alimentației sănătoase Igienizarea focarelor cronice infecția este importantă, în special la copii și adolescenți Normalizarea stării tiroidei este în sine un ochi l іvasі im-mu efect nu corectiv Preparate L-T În ciuda principiului larg răspândit că AIT nu este tratat cu '-levotiroxină ", ceea ce, în principiu, este adevărat, este necesar să se determine gama de situații clinice atunci când se prescrie medicamente IT pentru AIT fără hipotiroidism evident; • pacienți cu AIT eutiroidian clinic și de laborator de vârstă fragedă, cu glanda tiroidă densă și valori HT-H mai apropiate de limita superioară a normalului (în intervalul , - , mIU/l), și s'G - mai aproape de cele inferioare; • o tânără cu A și D, care plănuiește o sarcină, cu glanda tiroidă densă cu valori HTG peste limita "ideală" (mai mult de , mIU/l); • o adolescentă cu gușă densă, inclusiv de volum mic ciclu menstrual neregulat care durează mai mult de de zile, sângerări uterine juvenile și valori HHG peste , - , mIU/l Dozele medii de L-T utilizate sunt de - - mcg/zi, durata aportului de medicament este de la - luni la un an și câțiva ani Titrarea dozei de preparate L-T se efectuează la valorile țintă ale acțiunilor GT-G , - , - , mIU/l, este posibilă agravarea defecțiunilor imunologice și progresia II ro i heses de autoagresiune Scopul monoterapiei L-T este de a stabiliza sau reduce dimensiunea și densitatea glandei tiroide la adolescenți, tineri cu AIT; nivelarea posibilelor stări de scădere tranzitorie a funcției tiroidiene în AIT, inducerea formării ciclurilor menstruale ovulatorii la adolescentele cu această patologie, îmbunătățirea fertilității și prevenirea hipotiroidismului tranzitoriu la femeile tinere cu LIT, inclusiv în primele săptămâni de sarcină , care este deosebit de important pentru dezvoltarea potențialului intelectual viitorului copil Efectul pozitiv al levotiroxinei în această situaţie se realizează prin optimizarea relaţiilor funcţionale în axul hipotalamus-MO'HIііііііііоfizo-іirsoid-gonadal Levotiroxină în doze Endocrinologie clinică care nu provoacă tireotoxicoză, are un efect imunomodulator ușor, realizat în primul rând prin optimizarea conținutului de hormoni tiroidieni din organism Dozele mari de levotiroxină, care provoacă tireotoxicoză indusă de medicamente, dimpotrivă, pot contribui la apariția patologiei autoimune sistemice Terapia imunosupresoare nu este utilizată pentru tratamentul AIT ca mopopagologie Imunodepresia este o metodă specifică pentru corectarea unui număr de boli autoimune, inclusiv acele variante de AIT care sunt combinate cu activitatea ridicată a unei alte patologii autoimune, în primul rând oftalmopatia autoimună, și însoțită de o creștere a semnelor clinice și de laborator ale bolii autoimune Medicamente antiinflamatoare nesteroidiene AIT ca monopatologie nu este baza pentru utilizarea acestui grup de medicamente Alte medicamente De regulă, utilizarea lor în scopuri imunomodulatoare pentru corectarea AIT nu este recomandabilă Medicamentul levamisol, prescris pe scară largă în anii , nu este utilizat din cauza posibilelor reacții secundare (sindrom miopatic, sindrom "asemănător gripei", alopecie, agranulocitoză etc ) Dozele de levamisol care provoacă efecte imunomimetice și imunosupresoare sunt individuale, ceea ce face dificilă prezicerea rezultatelor finale ale tratamentului și nu permite considerarea acestui medicament ca un imunomodulator adecvat și sigur Ar trebui să vă abțineți de la utilizarea preparatelor de timus, a altor substanțe proteice în tratamentul pacienților cu tiroidită/tiroidită autoimună (în special copii, tineri) Nu este recomandabil să luați preparate din plante de echinaceea mai mult de zile, prescrise pentru îmbunătățirea funcției imunitare pe fondul infecțiilor virale respiratorii Este posibil să "stimulați" activitatea proceselor de autoagresiune prin creșterea expresiei unui număr de citokine Imunoreabshshtatsiya Moduri de muncă și odihnă, activitate fizică suficientă, eliminarea microelementozelor, focare de infecție cronică, deficiență de vitamina Dv, utilizarea acizilor grași nesaturați omega- sau consumul regulat de pește de mare gras, minimizarea hiperestrogenemiei în perimenopauză prin controlul IMT sunt metode neagresive de imunoreabilitare Educația pacientului cu AIT Pentru a optimiza monitorizarea și tratamentul pacienților cu AIT, este important să se educe nu numai pacienții, ci și membrii familiei acestora, pentru a primi informații de la un specialist (medic/asistent) despre caracterul general favorabil al acestei boli și prevenirea posibilelor exacerbări, condiţiile de minimizare a diverselor riscuri pt l uifui Boli tiroidiene sănătate (inclusiv sănătatea acțiunilor viitoare), informații despre "miturile metodelor netradiționale de tratament" Un pacient cu AIT ar trebui să primească informații despre următoarele: • AIT și posibilele complicații pe fondul sarcinii și, în perioada postpartum • AIT și avorturi, infecții virale, focare de infecție cronică, insolație, doze mari de iod și metode netradiționale de tratament "Pregătirea pentru sarcină și importanța funcției eutiroidiene materne pentru dezvoltarea fătului și nașterea cu succes • Avantajele terapiei de substituție adecvate a hipotiroidiei cu preparate sintetice de levotiroxină, absența consecințelor negative ale utilizării continue a levotiroxinei în formă permanentă de hipotiroidie • Reguli pentru administrarea medicamentului, creșterea dozei de b-T în timpul sarcinii semne de supradozaj, parametrii de laborator controlați • Despre absența efectelor negative ale dozelor fiziologice de iod ( mcg/zi) la o femeie însărcinată și care alăptează diagnosticată cu AIT • Modul de muncă și odihnă, prevenirea bolilor asociate vârstei și hipotiroidismului, Tiroidită nedureroasă O boală a glandei tiroide, mai probabil de ■ somn autoimună, caracterizată prin infiltrare limfoidă și un proces imuno-distructiv în țesutul tiroidian, care duce la scăderea captării radiofarmaceuticului în timpul scanării tiroidiene (glanda tiroidă silențioasă/ns răspunzătoare) ) și dezvoltarea simptomelor de tireotoxicoză tranzitorie Sinonime ale tiroiditei nedureroase - tiroidita usoara sporadica Etiologie și patogeneză Tiroidita nedureroasă, precum și tiroidita postpartum, este o patologie autoimună specifică unui organ a glandei tiroide, care rezultă dintr-un tablou citologic și histoimunopatologic identic Diferența constă în evenimentul inițiator - nu există evaziune directă și> cu sarcina și nașterea în cazul tiroiditei sporadice nedureroase și, dimpotrivă, este prezentă în postpartum Endocrinologie clinică Informațiile despre posibilii factori etiologici în tiroidita sporadică nedureroasă sunt contradictorii Nu a fost acumulată o cantitate suficientă de informații clinice și de altă natură despre această variantă de patologie tiroidiană Posibilele mecanisme de inițiere a tiroiditei sporadice nedureroase sunt în curs de clarificare Domină teoria infecțioasă a declanșării proceselor de autoagresiune Există, de asemenea, o opinie despre absența unei geneze inițial autoimune a procesului distructiv în glanda tiroidă Cu toate acestea, la pacienții cu tiroidită nedureroasă cu simptome severe de tireotoxicoză, nivelurile pozitive ale autoanticorpilor de stimulare a tiroidei (TSAb) sunt determinate diagnostic deja în momentul debutului bolii, deși valori mai mici decât în BGB Ulterior, frecvența BGB clasică este mai mare în rândul persoanelor care au suferit tiroidă nedureroasă și postpartum etc Tiroidita sporadică nedureroasă reprezintă până la % din toate cazurile de tireotoxicoză supradiagnosticată, apare de aproximativ ori mai des la femei, nu există cifre clare ale raportului de sex tablou clinic În timpul tiroiditei nedureroase, se disting o fază de hipertiroidism tranzitoriu / tireotoxicoză și o fază de hipotiroidism, care poate fi fie tranzitorie, fie permanentă Durerea în zona tiroidei cu tiroidită sporadică nedureroasă, de regulă, este absentă, ceea ce i-a determinat numele Cu toate acestea, există descrieri de cazuri clinice cu tragere neplăcută, durere moderată în glanda tiroidă captarea redusă a , concentrații mari de TPOAb în serul sanguin, dar modificări citologice caracteristice tiroiditei cronice autoimune În stadiul inițial, tabloul clinic este dominat de manifestări de tireotoxicoză ușoară sau moderată Pacienții sunt îngrijorați de palpitații, transpirație, iritabilitate, labilitate emoțională Deoarece durata fazei tranzitorii de tireotoxicoză este scurtă, scăderea în greutate și slăbiciune musculară sunt rareori observate În comparație cu BGB, tabloul clinic al tiroiditei sporadice nedureroase se caracterizează prin simptome neclare Pacienții au nevoie de monitorizare dinamică, deoarece mulți pacienți dezvoltă hipotiroidism permanent după mai multe episoade de alternanță tranzitorie a fazelor de tirotoxicoză, hipotiroidie și eutiroidie, ceea ce necesită terapie de substituție constantă Glanda tiroidă: dimensiunile sunt adesea în limitele normale sau există o ușoară creștere, mai rar o gușă mică tiroida este moderată - /liva Boli ale glandei tiroide densitatea noy, în numărul predominant de cazuri insensibile la palpare Diagnosticare Criterii de diagnostic pentru absorbția sporadică a radiotrasorului fără durere/redusă la scanare Glanda tiroidă este de obicei mică Simptomatologie ușoară a tirotoxicozei sau hipotiroidismului tranzitoriu, concentrații mari de GPO-AT/TPAb (ca și în alte tipuri de tiroidite cronice autoimune) Volumul minim recomandat de examinare a pacientului: scanare tiroidiană P I, ecografie tiroidiană, hemograma completă, determinarea TSH, p , I II O-AT În cazul depistarii formațiunilor nodulare sau a zonelor suspectate de o posibilă lasare malignă în timpul ecografiei, se efectuează ecografie în dinamică, se efectuează FAB, urmată de un examen citologic Scanograma glandei tiroide: absorbția redusă a radiofarmaceuticului este o manifestare caracteristică a tiroiditei nedureroase Examenul ecografic al GS: tabloul ecografic se caracterizează printr-o scădere uniformă a ecogenității Parametrii de laborator ai statusului tiroidian: TSH este ușor suprimat ( , nmol/l pentru s sau > , pmol/l pentru stT ; în cazuri tipice, BGB este miomegalie care depășește limita superioară a normalului), nivelul TP este peste pragul de diagnostic - , U/L (de obicei > , U/l) Volumul minim recomandat de examinare a unui pacient în etapa de verificare a diagnosticului de BGB Prima etapă - hemoleucograma completă; TSH în serul sanguin, cT (cu suprimarea TSH și a valorilor normale ale cT - determinarea cT ) Notă Determinarea anticorpilor la receptorul TSH tip TVP sau 'iHR-TSAb în etapa de verificare a diagnosticului de HD este de dorit, dar nu este necesar în cazul unei clinici tipice și a altor manifestări de laborator ale HD Concentrațiile serice mari de TTIO-AT confirmă natura autoimună a patologiei tiroidiene, dar nu permit diferențierea BGB sau AIT Etapa a -a - ecografie a glandei tiroide (dacă este detectată o formare nodulară a glandei tiroide - scintigrafie a glandei tiroide cu sau " | PTS-pertechnetat, TAB al glandei tiroide în combinație cu patologia nodulară); ECG; biochimic test de sânge (ASAT, ALAT, glicemie bazală/sau GTT standard cu g de glucoză Examinarea minimă recomandată a unui pacient B H B în timpul terapiei cu medicamente tirostatice: monitorizați nivelurile fT / fT, curbe (frecvență - la ajustarea dozei de medicament, dar cel puțin dată în luni) Primele luni controlează hemoleucograma completă - fiecare săptămâni, apoi frecvența determinării depinde de situația clinică specifică, dar cel puțin o dată la - luni Dacă este necesar, monitorizați parametrii biochimici ai sângelui ECG, etc Nivelul TSH-R-AT (tip! VII sau TSHR-TSAh) se determină după și ani de terapie cu tirostatice Notă Nivelul de TSH din sânge nu este un indicator care să permită evaluarea adecvată a calității titrarii dozei de medicament girostatic, deoarece rămâne deprimat pentru o lungă perioadă de timp, chiar și pe fondul scăderii fracțiilor libere de T și T Vlog-uri clinice endohreep i Volumul minim recomandat de examinare a unui pacient cu BHD înainte de decizia de a întrerupe terapia tireostatică medicamentoasă: anticorpi la receptorul TSH tip TVP sau TSHR-TSAb; TSH, sânge st /st ; ecografie tiroidiană Notă Nivelurile ridicate de anticorpi la receptorul TSH de tip TB HT sau TSHR-TSAb după ani de terapie tirostatică reprezintă un marker al unui risc ridicat de reapariție a tireotoxicozei imune Analize generale de sânge Adesea există leucopenie (chiar înainte de începerea terapiei tirostatice), limfocitoză relativă și absolută, mai rar trombocitopenie Chimia sângelui De regulă, există hipocolesterolemie, inclusiv la pacienții vârstnici Concentrațiile de triacil hl și cerol o scădere Colesterol LDL, L POPP, alte fracții lipidice Există o creștere relativă a conținutului de globuline (în special fracția G), poate exista hiperbilirubinemie, o creștere a nivelului de ASAT, AL AT GTT cu g de glucoză Atunci când se efectuează GTT cu o încărcătură de glucoză, este posibil să se identifice toleranța afectată la glucoză pe fondul tireotoxicozei necompensate parametrii hemostazei Din sistemul de coagulare a sângelui - o scădere a nivelului de protrombine și de agregare a trombocitelor Examinarea cu ultrasunete a glandei tiroide Ecografia glandei tiroide cu BGB vă permite să evaluați dimensiunea acestui organ, structura sa, să excludeți sau să identificați formațiunile nodulare, creșterea fluxului sanguin Structura glandei poate fi difuză redusă cu ecogenitate (cu infiltrare limfoidă severă) TAB examenul tiroidian și citologic Efectuat cu o combinație de BGB și patologia ganglionară a glandei tiroide De obicei, nu este nevoie de TAB pentru a verifica diagnosticul de GHD O examinare citologică a punctului tiroidian în BGB relevă o deformare cilindrică a epiteliului foliculilor tiroidieni și infiltrarea glandei tiroide cu plasmocite, limfocite mari și mici și macrofage Histomorfologic Tabloul histologic al gușii din BGB diferă de cel din AIT prin transformarea cilindrică a foliculilor tiroidieni, vascularizarea mai pronunțată a țesutului tiroidian Scanarea SC: absorbția crescută a radiofarmaceuticului ( -sau s-pertechnetat) este de obicei difuză La pacienții vârstnici cu BGB, cu o absență îndelungată a terapiei tirostatice adecvate, prezența focarelor "reci" sau / ■n/na Boli ale glandei tiroide o imagine pestriță a includerii radiofarmaceuticului (scăderea captării radiofarmaceuticului în zonele de infiltrare limfoplasmonică sau nodurile adevărate) Pentru a verifica natura nodurilor "reci", ele combină ultrasunetele tiroidiene și scanarea, o fac! TA B aplauze Uneori, testele de stres sunt folosite la scanarea glandei tiroide pentru a clarifica prezența focarelor autonome într-o singură glandă (funcționare și modificări ale tipului ESB (mai tipic la pacienții vârstnici) Studii de laborator ale parametrilor stării tiroidiene: tireotoxicoza imună necompensată se caracterizează printr-o creștere a nivelului de fT în serul sanguin pe fondul suprimării TSH-ului sanguin ( , - , mUI/l; TG-AT/TgAb > , - , UI/L Anticorpii la TBII de tip SHG-R la pacienții cu GHD sunt de obicei mai mari de , U/l (cu un prag de diagnostic de , U/l) Nivelul autoanticorpilor care stimulează tiroida/TSH RS-Ab în serul sanguin, de regulă, este, de asemenea, de , - ori mai mare decât pragul de diagnostic ECG Când se efectuează un ECG, se observă tahicardie sinusală sau flutter atrial, tensiunea ECG la pacienții tineri este mare, este posibilă o scădere a intervalului de - ', unde T cu vârf Fentipizarea celulelor mononucleare din sângele periferic Pe fondul tireotoxicozei necompensate la pacienții cu LHD, o scădere a numărului de limfocite CD I și celule CDS+, dar o creștere a numărului de limfocite (' I ) + și celule CO , CD /IILA -DR-*-, se notează Notă Nu este nevoie de studii imunologice complexe de rutină la pacienții cu BHD pentru a verifica diagnosticul Determinarea parametrilor imunologici folosind metode învechite, adică rezonabile Alte studii Înregistrează o creștere a nivelurilor de imunoglobuline ( - ) și complexe imune circulante (CIC), o creștere a concentrațiilor plasmatice de citokine proinflamatorii, în primul rând IL- Diagnostic diferentiat Sick Graves-Bazedov, autonomie funcțională a glandei tiroide, tiroidită nedureroasă Prezența tireotoxicozei la un pacient cu gușă mică și glandă tiroida normală determină oportunitatea efectuării unei scintigrafii tiroidiene înainte de prescrierea medicamentelor tireostatice Asimilare radiofarmaceutică redusă, concentrații crescute Endocrinologie clinică TPO-AT permite clarificarea diagnosticului Geneza non-imună a tireotoxicozei este exclusă pe baza valorilor ridicate ale TI -AG Într-o serie de situații, când pacientul a început deja să ia tireostatice, pentru a exclude BGB, este determinat nivelul autoanticorpilor la receptorul TSH, cum ar fi TSAb sau TVP La pacienții vârstnici, este posibilă o combinație de tireotoxicoză imună și non-imună datorită prezenței focarelor de autonomie tiroidiană Dificultăți apar uneori în varianta diseminată a autonomiei tiroidiene Absența semnelor clinice ale unei patologii autoimune combinate, rezultatele scintigrafiei tiroidiene pe fondul testelor supresive și absența nivelurilor diagnostice de autoanticorpi la receptorul TSH de tip TSAb sau TVP permit verificarea diainozei în cazuri clinice atipice Boala Sinner - Badova și tiroidita autoimună Prezența unei densități moderate de gușă și a simptomelor ușoare de tireotoxicoză determină fezabilitatea diagnosticului diferențial între aceste două boli autoimune specifice organului Spre deosebire de varianta clasică a BGB, tireotoxicoza la pacienții cu AIT este de obicei ușoară, mai rar de severitate moderată; de obicei tranzitorie Adesea există o legătură cu o infecție virală respiratorie anterioară Geneza sa se poate datora atât prezenței anticorpilor de stimulare a tiroidei la receptorul TSH, deși în concentrații mai mici decât în boala clasică Graves-Basedow, cât și unui proces distructiv la nivelul glandei tiroide (zone comune de absorbție redusă ) În acest ultim caz, simptomele de tireotoxicoză sunt adesea neclare, dispar de la sine în decurs de - săptămâni Determinarea variantelor intermediare de gușă autoimună în principal după tipul ANT sau în principal după tipul BGB ajută la determinarea autoanticorpilor la receptorii TSH de tip TSH-RS sau TVP Tratament La confirmarea diagnosticului de BGB, se determină tactica de tratament Nu există un tratament ideal pentru BGB Terapia medicamentoasă pentru BGB rămâne principala metodă de corectare a acestei patologii în Europa și Japonia În același timp, tratamentul chirurgical sau terapia cu iod radioactiv sunt metodele de elecție atunci când terapia medicamentoasă este ineficientă În Statele Unite, terapia cu iod radioactiv a fost principalul tratament pentru BHD, inclusiv la copii, timp de câteva decenii Terapie medicală pentru BGB Terapia medicamentoasă este utilizată apoi pentru eliminarea completă a manifestărilor clinice și de laborator i urni Boala glandei tiroide ѳз ll> iar durata acestuia, conform protocoalelor general acceptate, ar trebui să fie de cel puțin ani Principalele medicamente tireostatice sunt derivații de tionamidă Derivați ai tionamidelor Pentru terapia tirostatică, derivații de tionamidă sunt cei mai eficienți: carbimazol, metima yul (tiamazol, mercazolil) și propiltiouracil La începutul tratamentului, se utilizează doze terapeutice optime, care sunt reduse treptat sub controlul simptomelor clinice și al nivelurilor sanguine ale fT /c În timpul terapiei, sunt monitorizate concentrațiile de autoanticorpi la receptorul TSH/TSHR-Ab (cum ar fi TVP sau TSAb) K a r b i m a z o l În ser, este transformat rapid în mega-mazol ( mg de carbimazol este transformat în mg de metimazol) Met și mazol Metimazolul este aproape complet absorbit din tractul gastrointestinal Concentrația maximă în sânge este la - ore după ingestie Nivelurile serice de metimazol sunt dependente de doză și se corelează cu efectele asupra proceselor de organizare a iodului Clearance-ul nu este modificat în patologia renală, dar crește în cazul bolilor hepatice Timpul de înjumătățire prin eliminare al metimazolului este de - ore Durata de acțiune a metimazolului după o singură doză per os atinge o medie de de ore, ceea ce face posibilă utilizarea eficientă a unei singure doze din întreaga doză zilnică Metimazolul practic nu se leagă de proteinele din sânge, lipofilen pătrunde bine prin membrane, inclusiv prin placentă și epiteliul glandelor mamare, pătrunzând în fluxul sanguin al fătului și în laptele femeilor tactile Potențialul farmacologic al metimazolului este considerat a fi de aproximativ ori mai mare decât al propiltiouracilului, cu toate acestea, diferențele individuale pot fi de până la o creștere de cincizeci de ori, ceea ce nu poate fi explicat pe baza concentrațiilor lor biochimice sau a metabolismului medicamentului ingratiriide (studiile în virus nu au evidențiat o inhibare mai pronunțată a reacțiilor catalizate de TPO de către metimazol decât propil hi-uracil) Am băut tiouracil Se absoarbe complet după administrare orală Vârful creșterii concentrației este într-o oră, dependent de doză Concentrațiile serice de propiltiouracil se corelează cu efectul său tireostatic datorită inhibării activității T - '-deiodinazei încorporării iodului activat în fragmentele tirozil ale tiroglobulinei în stadiul de organizare Timpul de înjumătățire prin eliminare al propiltiouracilului este de - ore Nu se modifică cu patologia ficatului sau rinichilor, precum și la copii și vârstnici Endocrinologie clinică Eliminarea are loc în principal pe cale renală după formarea prealabilă a derivaților săi glucuronide în ficat Până la - % din propiltiouracil se găsește în serul sanguin într-o stare asociată cu proteinele din sânge (în principal albumine) Există un mic pasaj de propiltiourapil prin placentă, membrane, inclusiv ingerarea în laptele matern Durata acțiunii farmacologice a propiltiouracilului variază de la la de ore (înregistrări din concentrația medicamentului în sânge și metabolismul intratiroidian), depășește timpul de înjumătățire al eliminării acestuia, ajungând la de ore, ceea ce permite utilizarea unui dublu doza de medicament (singur mai rar) Inițial, propiltiouracilul se administrează la fiecare până la ore Este urmat de doze mai puțin frecvente, de obicei de două ori Principiile de alegere a medicamentului tireotactic În tratamentul BGB, atât propil tiouracil, cât și metimazol sunt eficiente (în % din cazuri) În Europa și Japonia, metimazolul este prescris mai frecvent decât propiltiouracilul În SUA, propil tiouracil este utilizat de ori mai des decât metimazolul (datorită experienței sale extinse în utilizare - a apărut pe piața farmacologică timp de ani și este, de asemenea, capabil să inhibe conversia PM în T la periferie) Concentrațiile serice de scad mai repede în cazul utilizării propiltiouracilului, care nu are semnificație clinică semnificativă, cu excepția T-tirotoxicozei severe În general, tratamentul cu metimazol contribuie la normalizarea rapidă a concentrațiilor serice ale fT și fT Beneficiile diverșilor derivați de tionamidă Methimazol - Beneficiile utilizării față de Propiltiouracil doza este mai mică, este posibilă o singură doză (doza dublă este de dorit pentru propiltiouracil), costul medicamentului este mai mic, concentrațiile serice ale T și T se normalizează mai repede Propiltiouracil: are unele avantaje în utilizare, în comparație cu metmazol, în caz de sarcină, alăptare, criză tiroidiană Dozele inițiale de terapie tireostatică Propiltiouracil: formă de eliberare a tabletelor - mg (prolicil) Doza inițială este de mg de ori pe zi, apoi trec la administrarea întregii doze zilnice o dată sau de două ori Methimazol: formă de eliberare a tabletelor - sau mg (denumiri comerciale: tirosol, tiamazol, mercazolil) Doza inițială: - mg/zi (foarte rar, - mg; dozele mari nu s-au dovedit a fi eficiente) Poate fi administrat într-o singură doză zilnică sau divizat I iii Probleme cu tiroida zhі іеіy pentru - doze Dozele inițiale de metim yula la un copil sunt , - , mg/kg greutate corporală/zi Titrarea dozei de medicament tireostatic Nu este corectă creșterea dozelor zilnice de metimazol de la - mg la -S mg la începutul terapiei, deoarece efectul tireostatic nu crește în paralel cu doza În acest caz, probabilitatea apariției efectelor secundare crește Reacțiile la efectul tirostatic al dozelor zilnice mici de metimazol ( mg) și mari ( mg) după săptămâni de administrare sunt nesemnificative (normalizarea concentrațiilor serice ale T și T se observă la majoritatea pacienților care primesc atât mg, cât și mg/ zi) Problema creșterii dozei atât a preparatelor de metimazol, cât și de propiltiouracil este luată în considerare după - săptămâni de terapie continuă Procentul de pacienți cu BHD care necesită doze mai mari este extrem de scăzut Sunt descrise cazuri izolate de utilizare a dozelor zilnice de propiltiouracil de mg la pacienții rezistenți la terapia tireostatică Doze de întreținere ale terapiei tireostatice Durata terapiei tireostatice continue în boala Graves trebuie să fie de cel puțin ani, apoi frecvența recăderilor este redusă la minimum Dozele zilnice de întreținere de tiamazol sunt de obicei , - , mg, propil tiouracil - - mg Criterii pentru reducerea dozei de medicament tireostatic Baza pentru reducerea dozei de medicament tireostatic este eliminarea simptomelor clinice ale tireotoxicozei și normalizarea st , st Tratamentul cu o doză de întreținere se efectuează timp de cel puțin ani Întreruperea precoce a medicamentului duce inevitabil la reapariția BGB Există o corelație directă între atingerea remisiunii stabile și durata terapiei tireostatice continue În timpul terapiei, sunt monitorizate manifestările clinice ale HD, posibilele semne precoce de agranulocitoză (apariția aftelor pe mucoasele cavității bucale, amigdalita) În primele săptămâni de terapie tireostatică, un test de sânge comunitar este monitorizat o dată la - zile Nu există un paralelism absolut între doza de medicament tireostatic și riscul de a dezvolta agranulocitoză, prin urmare, informarea pacientului cu GHD, inclusiv posibilele complicații ale terapiei tirostatice și necesitatea contactului imediat cu medicul curant în astfel de cazuri, este în locul intai Probabilitatea de apariție a complicațiilor este semnificativ mai mare la pacienții cu BHD care nu au primit tratament tireostatic adecvat de mult timp, care au avut pauze de poftă și fumători Endocrinologie clinică Hipotiroidismul medical Tratamentul necontrolat cu preparate de tionamidă poate duce la dezvoltarea hipotiroidismului indus de medicamente, care în prima etapă se verifică prin scăderea fracțiilor libere T /T (sub limita inferioară a normalului) În absența corecției, hipotiroidismul indus de medicamente este însoțit de o creștere a TSH/TSH (> , - mUI/l), o creștere compensatorie a volumului tiroidian (așa-numitul efect "strumoin" al metimazolului, propiltiouracil în trecut), progresia exoftalmiei și alte manifestări ale AIO Reducerea în timp util a dozei de metimazol și, dacă monitorizarea regulată a pacientului nu este posibilă, combinația sa cu preparate cu levotiroxină (terapie adiovaccinală) face posibilă evitarea acestor complicații nedorite ale cântării Nu a fost observat niciun beneficiu în rezultatele tratamentului BHD cu terapie adjuvantă Doze de preparate cu levotiroxină în regimuri de terapie adjuvantă - mcg/zi Factori care determină probabilitatea mare de reapariție a tireotoxicozei după finalizarea terapiei tirostatice medicale Atunci când evaluați probabilitatea și reapariția tireotoxicozei la pacienții cu BGB, acordați atenție următoarelor puncte: • severitatea activității clinice și imunologice a BGB, inclusiv severitatea simptomelor de tireotoxicoză la debutul BiB, prezența unei patologii autoimune combinate, natura dezvoltării sale, progresia; • oportunitatea numirii terapiei tireostatice, continuitatea și durata acesteia; • eficiența realizării stării eutiroidiene a pacientului și reducerea activității și proceselor de autoagresiune (dinamica nivelurilor serice ale TSH-P-AT/TSH-R-SAb sau TVII, mai puțin informativ - TGU-AT/TROAB) Niveluri ridicate în continuare de anticorpi la receptorul TSH tip TB ! sau TSHR-TSAb după ani de terapie tirostatică sunt un marker al unui risc ridicat de recidivă a tireotoxicozei imune Efectele secundare ale medicamentelor din grupul tionamidelor Cele mai multe dintre efectele secundare ale propiltiouracilului, metimazolului, carbimazolului sunt asociate cu reacții alergice la aceste medicamente Febră, erupții cutanate, urticarie, artralgie apar la - % dintre pacienți Cu cât dozele de tionamide utilizate sunt mai mari, cu atât se repetă mai des efectele secundare Reacții adverse grave: agranulocitoza (rar până la , %) este înregistrată cu aceeași frecvență ca și în cazul propil- Imnul preparate cu iouracil și megimazol Foarte rar observate: anemie aclacica, trombocitopenie, gena hepatitei (propiltiouracil), hepatita severa (metimazol); vasculită, sindromul LES indus de medicamente; hipoglicemie (anticorpi anginsulină) Reacții adverse grave se dezvoltă mai des în primele luni de terapie ireostatică, deși au fost descrise cazuri după un an de administrare de propiltiouracil, megimazol S-a observat că o frecvență mai mare a reacțiilor adverse se înregistrează nu la grupul de pacienți care iau în mod constant medicamente tireostatice timp de , - ani, ci la cei care fac pauze în administrarea acestora și apoi revin la consumul lor Reacții adverse minore: erupții cutanate, urticarie, artralgie, leucopenie tranzitorie Rare: dispepsie, alte manifestări gastrointestinale, tulburări de miros și gust, artralgie, artrită P r o p i l t i o u r a c i l În cazul administrării de proniltiouracil la o treime dintre pacienți, se înregistrează o creștere tranzitorie a nivelului aminotransferazelor serice în decurs de luni Reacții adverse mai grave - anemie aplastică, hepatită, poliartrită, vasculită hiperergică, lupus indus de medicamente, cu excepția agranulocitozei - sunt de asemenea observate mai des cu prolilgiouracil metimazol Complicațiile rare ale terapiei tiroidiene cu megamazol sunt dezvoltarea hepatitei colestatice, scăderea simțului mirosului și a gustului Apariția reacțiilor hipoglicemiante datorate autoanticorpilor anti-insulină este o complicație foarte rară la pacienții cu BGB Este mai probabil ca geneza sa să se datoreze producției policlonale de autoanticorpi pe fondul activității ridicate a proceselor de autoagresiune în BGB și să nu fie cauzată de aportul de tireostatice Respectarea principiului terapiei tirostatice - realizarea unui efect tireostatic adecvat cu doze mai mici de tioamidonă - permite reducerea la minimum a riscului de reacții adverse (folosind doze zilnice de metimazol - mg, și nu - - mg) Verificarea în timp util a diagnosticului de BGB și corectarea tireotoxicozei fac, de asemenea, posibilă obținerea compensării clinice și hormonale cu doze mai mici de tireostatice Continuitatea tuturor etapelor terapiei tirostatice, ajustarea în timp util a dozei bazată pe monitorizarea adecvată a parametrilor clinici și de laborator pe toată perioada de doi ani, educarea pacientului și absența întreruperilor nemotivate în administrarea medicamentelor sunt importante Stiinta clinica endocrina Problema ajustării dozei de medicament sau anularea acestuia ar trebui să fie decisă numai de medic Actualitatea și disponibilitatea unei examinări consultative de către un α-endocrinolog face posibilă evitarea multor probleme în managementul pacienților cu BGB Cu erupții cutanate minime în cazul utilizării unuia dintre tireostatice, este posibil să se prescrie antihistaminice în paralel fără a opri terapia tireostatică Dacă nu există efect, putem transfera pacientul într-o altă formă a medicamentului (tirosol, tiamazol, metimazol în loc de mercazolil) sau un alt reprezentant al grupului tionamide (propiltiouracil, ggrociidil) Artralgiile tranzitorii nu sunt motive pentru trecerea la un alt medicament tirostatic sau oprirea terapiei tirostatice Minimizarea efectelor secundare gastrointestinale se realizează prin prescrierea de tireostatice după aportul alimentar (în cazul metimazolului, un singur aport din întreaga doză zilnică după micul dejun sau prânz), utilizarea de medicamente învelitoare, inhibitori ai pompei de protoni etc Recomand pacientului un regim alimentar cu exceptia condimentelor, afumatului, condimentelor etc , ceea ce face posibila si reducerea sau evitarea totala a afectiunilor dispeptice Apariția leucopeniei tranzitorii pe fundalul terapiei tirostatice servește adesea ca bază pentru includerea unor cure scurte de glucocorticoizi în doză de , - , mg/kg de greutate corporală o dată la două zile timp de - săptămâni în regimul de tratament sau pentru numirea derivaților de acid nucleic (metiluracil, pentoxid) Terapia combinată pentru BGB, împreună cu derivații de tionamidă, include în primul rând utilizarea blocanților receptorilor α-adrenergici Utilizarea Ș-blocantelor este în general recunoscută în tratamentul simptomatic al tireotoxicozei la pacienții cu BGB Alte combinații de medicamente - terapia adjuvantă cu levotiroxină, includerea glucocorticoizilor în regimul de tratament pentru GHD - au indicații mai restrânse și nu sunt metode standard de tratament pentru toți pacienții cu GHD Blocante p - adrenergice la receptorii lor Blocarea receptorilor α-adrenergici duce la scăderea manifestărilor clinice ale tireotoxicozei (tremor, agitație, hiperreflexie), inclusiv scăderea ritmului cardiac Beta-alrenoblocantele în doze mari și medii modifică metabolismul extratiroidian al T , reducând formarea de cT și crescând formarea de T inversă la pacienții hipertiroidieni Ele nu afectează direct funcția glandei tiroide, prin urmare sunt utilizate simultan cu medicamentele tireostatice ! sh "a Boli ale pavilionului genului Cum, prin reducerea activității sistemului nervos simpatic, va fi posibil să se minimizeze simptomele girsotogsikos, nu este complet clar Nivelul seric al TSH nu se modifică Efectul considerat asupra metabolismului G este tipic numai pentru propranolol Propranololul reduce biodisponibilitatea ci , nivelul de distribuție a acestuia în țesuturi scade Se crede că principalul punct de aplicare al propranololului sunt membranele celulare, un posibil efect de stabilizare a membranei Inhibarea formării G din T are loc sub influența nu numai a DL-propranolol a, ci și ca urmare a utilizării numai a izomerilor D sau L Deoarece izomerul D al propranololului nu are antagonism P-adrenergic discutați posibilul efect al izomerului DL asupra monodeiodarii (similar cu acțiunea guanidinei, care inhibă și monodeiodarea în acest sistem) Se crede că, pe lângă aceste mecanisme, propranololul poate bloca absorbția fT și fT de către țesuturi datorită inhibării sistemelor de transport Se crede că un rezultat semnificativ clinic asupra sgagusului tiroidian este posibil cu utilizarea unor doze suficient de mari de propranolol Dozele inițiale, terapeutice și de întreținere de blocante β-adrenergice: Începeți terapia cu o doză de propranolol de - mg/zi, crescând-o la nivelul necesar sub controlul pulsului și al tensiunii arteriale ( - - mg/zi) zi) I După atingerea stării eutiroidiene a pacientului, doza se reduce treptat Durata de utilizare a propranololului variază de la la , mai rar - de luni, în funcție de natura simptomelor cardiace Doza de întreținere este de până la mg/sui Frecvența cardiacă pe fundalul unei doze terapeutice de beta-blocante nu poate servi drept criteriu clinic pentru compensarea tireotoxicozei imune în BGB Preparate cu levotiroxină (terapie adjuvantă-II și I) Dacă este imposibil să monitorizați în mod regulat starea pacientului și parametrii de laborator, derivații de tionamidă sunt combinați cu preparate cu levotiroxină Terapia adjuvantă se bazează pe principiul "blocare și înlocuire", care permite evitarea dezvoltării hipotiroidismului indus de medicamente și continuarea administrării medicamentului tireosintetic Dozele medii zilnice de levotiroxină în regimurile de terapie adjuvantă sunt de - μg Glucocorticoizi Arătându-i că include glucocorticoizi în regimul de glucocorticoizi tera-iiiiii BGB este în primul rând o combinație de BGB cu AIO activ de moderat și sever ( bc, bc, bc, abc, abc) sau o creștere a severității AIO, de asemenea ca absență pe termen lung a terapiei tireostatice adecvate, creșterea volumului glandei tiroide, severitatea tireotoxicozei, dezvoltarea complicațiilor BGB, leucopenie, agranulocie Endocrinologie clinică toza, prezența timomegaliei, splenomegaliei, adăugarea unei boli autoimune sistemice Glucocorticoizii potențează acțiunea tirostatică a derivaților de tionamide, au un efect imunosupresor puternic, reducând formarea de autoanticorpi care stimulează tiroida și alți autoanticorpi și suprimând expresia citokinelor transportoare Glucocorticoizii sintetici cu durată medie de acțiune (prednisolon, metilprednisolon) sunt utilizați în doză zilnică de cel puțin , - , mg/kg greutate corporală o dată la două zile Luați întreaga doză deodată Durata terapiei cu glucocorticoizi în combinația de BGB și AIO (cu severitate moderată și severă) este determinată de dinamica manifestărilor AIO și este efectuată pentru o perioadă lungă de timp ( săptămâni sau mai mult) În alte cazuri, este posibilă o recepție mai scurtă Alți agenți farmacologici în tratamentul tireotoxicozei în BGB iodură anorganică Folosit în ultimii ani este extrem de rar, în cazuri excepționale Nepotrivit pentru terapia tireostatică de lungă durată, deoarece fenomenul de scăpare a acțiunii de blocare a iodurii se dezvoltă după - zile de la administrare Principalul mecanism de acțiune al iodurii anorganice: o scădere a transportului de iod tiroidian, procesele de activare și organizare a acestuia (efectul Wolf-Chaikoff), precum și o blocare rapidă a eliberării de T și T din glanda tiroidă inhibarea proteolizei tiroglobulinei Pacienții cu BGB sunt mai sensibili la blocarea proceselor de organizare a iodului decât indivizii sănătoși Normalizarea stării hormonale cu utilizarea iodurii nu este observată, cu toate acestea, nu este neobișnuit pentru o agravare a severității tireotoxicozei după întreruperea medicamentului, progresia manifestărilor clinice și de laborator ale BGB, inclusiv compactarea structurii tiroidei Foarte rar, preparatele de iodură anorganică sunt încă utilizate: • în pregătirea tratamentului chirurgical - iodură de potasiu sub formă de soluție Lugol ( mg iodură per il de potasiu) câte - picături de ori pe zi timp de zile; • ca adaos la terapia cu iod radioactiv; • în tratamentul crizei tirotoxice (soluție de iodură de sodiu prin tub) Anterior, se credea că administrarea soluției Lugol în perioada preoperatorie la pacienții cu GHD ar reduce vascularizarea țesutului tiroidian și, în consecință, cantitatea de pierdere de sânge în timpul intervenției chirurgicale in orice caz I niva kіG>ayaev (YaIili tiroida Rezultatele studiilor clinice controlate nu au evidențiat niciun avantaj anterior al unui astfel de regim de tratament în comparație cu p iacebo k ik în reducerea pierderii de sânge și în manipularea nal III în timpul intervenției chirurgicale Utilizarea soluției L yugol reduce volumul pierderilor de sânge numai atunci când este combinată cu agora -adrenoblock datorită scăderii fluxului sanguin tiroidian, menținând în același timp riscul de complicații postoperatorii caracteristice luării -blocante adrenergice În unele clinici tiroidiene, iodura este prescrisă la o săptămână după administrarea de iod radioactiv pentru o recuperare mai rapidă (și reducerea stării eutiroidiene a pacientului, uneori o combin) cu mitimazol Cu toate acestea, nu există avantaje semnificative față de monosrapy- efectul tirostatic este mai slab și se dezvoltă mai lent decât cu iodură de potasiu Acest lucru se poate datora diferențelor în clearance-ul cT și scăderii captării serice de T de către ficat, datorită înlocuirii acestuia cu T din situsurile hepatice de legare Diuretice Furosemidul este prescris! în prezența edemului periodic și a semnelor de retenție de lichide glicozide cardiace Glicozidele cardiace sunt incluse în schema de corectare a insuficienței cardiace la pacienții cu BGB Acordați atenție necesității de a crește doza pentru a atinge valoarea dorită / 'avi іibo 'іevaniya glanda tiroidă efectul meu terapeutic, deoarece clearance-ul digoxinei este accelerat în tireotoxicoză, iar sensibilitatea miocardului din BGB la glicozidele cardiace este redusă Anticoagulante Fezabilitatea utilizării anticoagulantelor la pacienții cu fibrilație atrială în tiroxie rămâne discutabilă din cauza numărului mic de studii de urmărire pe termen lung Există puțină experiență cu utilizarea heparinelor cu greutate moleculară mică (enoxaparină), a anticoagulantelor indirecte (warfarină) Tratamentul bolii Graves-Basedow în timpul sarcinii Femeile de vârstă reproductivă cu BHD ar trebui să adere la principiul că problema sarcinii și nașterii este rezolvată după finalizarea tratamentului pentru GHD și obținerea unei remisiuni stabile Dacă totuși apare sarcina, tactica de tratare a BGB este următoarea: doza de medicamente tireostatice este redusă și nu este prescrisă terapia adjuvantă cu levotiroxină (utilizarea pornografică a P-blocantelor la sfârșitul sarcinii Terapia tirostatică se efectuează cu derivați de tionamidă Preparatele de iod stabil, perclorat de potasiu, carbonat l și i și i sunt contraindicate la gravide În timpul sarcinii, există o scădere a simptomelor de tireotoxicoză datorită creșterii nivelului de TCT / TBG și scăderii conținutului de fracții libere de hormoni tiroidieni din sânge Dar odată cu eliminarea medicamentelor tireostatice, este posibilă formarea tireotoxicozei fetale Autoanticorpii care stimulează tiroida maternă (TSAb) traversează bariera placentară și induc tirotoxicoza imună la făt În același timp, dozele inadecvat de mari de tireostatice contribuie la dezvoltarea hipotiroidismului indus de medicamente și a gușii la făt Mecanismul efectului de logo nu este clar, deoarece este înregistrat atât în cazul utilizării megimazolului, care trece prin bariera placentară, cât și cu utilizarea propiltiouracilului, care practic nu este potrivit Proprietățile teratogene ale derivaților de tionamidă sunt încă necunoscute, deși există rapoarte izolate de natură controversată Când se prescriu derivați de tionamidă în timpul sarcinii, se recomandă cele mai mici doze posibile pentru a corecta simptomele hipertiroidismului Normalizarea nivelurilor sanguine de TSH matern duce la dezvoltarea hipotiroidismului fetal și a gușii la aproximativ % dintre nou-născuți, ceea ce poate fi explicat parțial printr-un clearance mai lent al tioamidelor la făt De aceea, pentru a preveni dezvoltarea hipotiroidismului fetal și a gușii , se recomanda mentinerea unei stari de hipertiroidism usoara la mama, in ciuda riscului de avort spontan endocrinologie clinică În al doilea trimestru de sarcină, evoluția tireotoxicozei imune se îmbunătățește datorită efectului imunodepresiei fiziologice, care este luată în considerare la titrarea dozei de medicament tireostatic Propiltiouracilul este considerat în mod tradițional medicamentul optim pentru corectarea tireotoxicozei imune în timpul sarcinii (doze inițiale medii de - mg/zi, menținând - mg/zi) datorită transferului transplacentar mai scăzut în comparație cu metimazol După cum sa dovedit, metimazolul are și propriile sale avantaje, realizate atunci când se utilizează doze zilnice mici ( - mg) Valorile optime ale parametrilor de laborator ale stării tiroidiene a unei femei însărcinate cu GHD pe fundalul terapiei tireostatice Nivelul de TSH din sânge ar trebui să rămână suprimat, iar st (mai rar st ) - puțin peste limita superioară a normei Conținutul de CT din serul sanguin este monitorizat la o femeie însărcinată o dată pe lună și mai des; TSH sânge - cel puțin dată pe trimestru Monitorizați concentrația de autoanticorpi precum TB sau TSH-R-SAb, precum și ROD (obligatoriu) - la fiecare trimestru Studii recomandate: controlul ecografic al dezvoltării fetale, evaluarea dimensiunii glandei tiroide fetale Excluderea bradicardiei la făt, nepotrivirea mărimii fătului cu termenii sarcinii (polihidroamnion, întârziere a creșterii intrauterine) Dacă gușa fetală este diagnosticată ecografic, iar după ajustarea dozei de terapie tirostatică la mamă (până la anulare) nu scade în dimensiune, se efectuează măsuri suplimentare de diagnostic invazive - amniocenteză, prelevare de sânge percutanat din venă (determinarea cT /cTț) ; TPO-AT) Când diagnosticul de hipotiroidism fetal persistent și gușă este confirmat la făt pe fondul terapiei tirostatice anulate și la mamă, tactica de tratament constă în administrarea intraamniotică a formelor parenterale de levotiroxină Rata complicațiilor fiecărei proceduri în centrele specializate ajunge la , % Complicațiile includ inflamația corionamnionului, avortul spontan, sângerarea din cordonul ombilical cu bradicardie fetală, travaliul prematur și moartea fătului Tratamentul chirurgical al bolii Graves-Basedow Până în prezent, dorința pentru tratamentul chirurgical al BHA s-a extins în ultimii ani într-o serie de țări datorită introducerii de noi tehnologii în practica chirurgicală - chirurgie tiroscopică, autotransplant al glandelor paratiroide, microchirurgie intraoperatorie a vaselor și nervilor, retransplantul glandele paratiroide în sternocleidomastoid Capitolul Boli tiroidiene mușchi în timpul intervenției chirurgicale pe glanda tiroidă etc Riscul de complicații intraoperatorii și postoperatorii în centre tiroidiene specializate (hipoparatiroidism postoperator, pareze și ligamente vocale) este minimizat Scopul tratamentului chirurgical al BGB În ultimii ani, hipotiroidismul a fost considerat nu ca o complicație postoperatorie, ci ca rezultatul dorit al tratamentului chirurgical al BHA Principalele indicații pentru tratamentul chirurgical al BGB: • recidive repetate ale tireotoxicozei pe fondul terapiei tirostatice purulente adscuamoase (continuu timp de de luni sau mai mult + volum mare de gușă); • recidive repetate ale tireotoxicozei pe fondul terapiei tirostatice inadecvate timp de ani sau mai mult (analiza retrospectivă a recomandărilor medicale, atitudinea pacientului față de tratamentul medicamentos, aderarea la regimul de tireostatice); • reactii alergice si toxice grave la medicamentele tireostatice + varsta frageda; • combinarea gușii în boala Graves-Basedow cu patologia tiroidiană nodulară (carcinom, neoplazie foliculară conform concluziei citologice) Contraindicații pentru tratamentul chirurgical al BGB' • tireotoxicoză decompensată sau compensată inadecvat; • accident cerebrovascular recent sau infarct miocardic; • perioada de exacerbare a bolilor somatice Trebuie amintit că tratamentul chirurgical poate fi efectuat la tineri pe fondul compensării clinice și hormonale a tireotoxicozei Indicații pentru tratamentul chirurgical al LGB LHA În ciuda faptului că terapia cu iod radioactiv este principala metodă de tratament în țările din America de Nord și America Latină, a fost stabilit un loc pentru abordarea chirurgicală Asociația Americană a Tiroidiei (ATA) sugerează următoarele indicații pentru tratamentul chirurgical al BGB: Tratamentul chirurgical ca a doua etapă a tratamentului (după eșecul terapiei cu iod radioactiv) Rezistența la medicamentele tiroidiene, reacțiile alergice și toxice la medicamentele antitiroidiene, recăderile după terapia medicamentoasă Unilor pacienți li se oferă terapie cu iod radioactiv, dar dintr-un motiv sau altul refuză In alte situatii Endocrinologie clinică captarea iodului de către glanda tiroidă nu a fost suficientă pentru succesul terapiei cu iod radioactiv și pentru realizarea eutiroidismului Gușă mare Eșecurile tratamentului medical sunt mai frecvente la pacienții cu gușă mare Pacienții cu BGB cu gușă mare au nevoie și de o perioadă mai lungă pentru a obține o stare eutiroidiană după terapia cu iod radioactiv, utilizarea metodelor modificate de tratament cu iod radioactiv Deși tratamentul chirurgical al gușilor mari este asociat cu anumite dificultăți, eficacitatea acestuia nu depinde de mărimea preoperatorie a gușii Pacienți tineri Deși un număr mare de alte studii efectuate în SUA demonstrează siguranța și eficacitatea iodului radioactiv de geranium și BGB la copii și adulți tineri, au fost descrise unele creșteri (nesemnificative statistic) a incidenței leucemiei Teoretic, copiii au un risc mai mare de recidivă a tireotoxicozei după terapia cu iod radioactiv Femei care doresc să rămână însărcinate în viitorul apropiat și sunt îngrijorate de consecințele terapiei cu iod radioactiv Prezența nodulilor tiroidieni concomitenți la pacienții tineri cu BGB Combinația cu noduri apare la - % dintre pacienții cu BGB Efectuarea TAB de formare nodulară a glandei tiroide înainte de intervenția chirurgicală este obligatorie În cazul carcinomului se efectuează doar tiroidectomia totală, Dificultăţi în monitorizarea pacienţilor care primesc medicamente tireostatice Locuirea în locuri îndepărtate, probleme cu monitorizarea stării hormonale, întreruperi în administrarea medicamentelor etc În cazul terapiei cu iod radioactiv, problemele așteptate în controlul TSH-ului sanguin în primul an Dorinta pacientului În ciuda faptului că teama de terapie cu iod radioactiv este nejustificată, în unele cazuri pacientul alege tratamentul chirurgical Principala cerință pentru pregătirea preoperatorie a unui pacient cu GHD este compensarea clinică și de laborator a tirotoxicozei imune Se preferă terapia tireostatică combinată cu derivați de tionamidă în combinație cu (β-blocante) La pacienții cu antecedente de recurență a tireotoxicozei, absența pe termen lung a corecției adecvate, prezența complicațiilor BHB și semne de activitate ridicată a proceselor autoimune în organism, glucocorticoizi în doză de , - , mg/kg la două zile (prednisolon, metilprednisolon) sunt incluse în regimul de management pretoperanionic Gnsh Boli ale glandei tiroide Durata aportului preoperator de glucocorticoizi este de săptămâni până la luni sau mai mult La pacienții cu risc crescut de dezvoltare a eșecului sistemelor de stres adaptativ ale organismului (în special cu transformarea dentară verificată a timusului), administrarea parenterală de glucocorticoizi în doze mari se utilizează imediat înainte de intervenția chirurgicală, în timpul și în decurs de ani zile după Pacienți cu LHD cu reacții alergice la derivații de thianami-doa La acest grup de pacienți, regimul de terapie tirostatică include un derivat al preparatelor de radiocontrast care conțin iod - acid iopanos sau iopodat în doză de mg de ori pe zi timp de o săptămână, care sunt utilizate în combinație cu glucocorticoizi și -blocante Tactici de gestionare a pacienților cu o combinație de BGB și AIO Pentru a preveni debutul AIO în perioada postoperatorie sau pentru a activa procesele de autoagresiune și a exacerba o AIO existentă, glucocorticoizii sintetici sunt continuați cel puțin o lună după intervenție chirurgicală în doze adecvate conform unei scheme alternante Durata administrării este determinată de simptomele clinice la un anumit pacient și de prezența riscurilor pentru dezvoltarea sau progresia patologiei autoimune non-endocrine asociate cu GHD Hipoparatiroidismul postoperator În perioada postoperatorie se urmărește apariția semnelor clinice de hipoparatiroidism-IA Se disting atât perioada postoperatorie precoce, cât și cea târzie, când este posibilă dezvoltarea simptomelor de hipoparatiroidism din cauza unor tulburări mai subtile ale alimentării cu sânge și ale funcționării glandelor paratiroide Efectuarea tratamentului chirurgical în secții de specialitate de către chirurgi de înaltă calificare și cu suficientă experiență în tiroidologie, utilizarea tehnologiilor chirurgicale moderne sunt aspecte importante ale minimizării acestei complicații Terapia cu iod radioactiv pentru boala Graves-Basedow Abordările pentru terapia cu iod radioactiv s-au extins la nivel mondial în ultimii ani Hipotiroidismul nu este considerat o complicație a terapiei cu iod radioactiv, ci ca scop Metoda de tratament dacha poate fi recomandată pacienților cu BGB nou diagnosticat S-au eliminat restricțiile de vârstă și sex, deoarece nu are efect teratogen și carcinogen dovedit la pacienții cu BGB La femei, înainte de numirea iodului radioactiv, posibilitatea de sarcină este exclusă obligatoriu În acest scop, Endocrinologie clinică Inainte de a lua iod radioactiv se efectueaza un test rapid pentru a diagnostica sarcina Pentru a evita sarcina in primele luni dupa tratamentul cu iod radioactiv, se recomanda femeilor sa foloseasca contraceptive eficiente Principiile acțiunii terapeutice în BGB Iodul radioactiv se descompune cu eliberarea în principal de particule Ș, pe care se bazează efectul său terapeutic Puterea de penetrare a radiației α este limitată la mm, expunerea țesuturilor din jurul glandei tiroide este mică Extrem de rar, atunci când se folosesc cutii mari de pastile, glandele paratiroide pot avea de suferit Rezultatul tratamentului cu iod radioactiv este dezvoltarea fibrozei tiroidiene cu înlocuirea epiteliului folicular cu țesut conjunctiv Rezultatele iodului radioactiv de geranium și BGB în diferite țări indică faptul că nu există riscul de a dezvolta cancer tiroidian în viitor (nu există un "substrat pentru dezvoltarea neoplasmelor tiroidiene"), alte boli oncologice, inclusiv leucemie clinici din SUA S-a dovedit că frecvența neoplasmelor în grupul de leans tratate cu iod radioactiv în tinerețe și copilărie pentru BGB este identică cu cea a populației Utilizarea dozelor terapeutice de iod radioactiv în intervalul - mCi nu va reprezenta un pericol pentru personalul medical și persoanele apropiate pacientului Iodul radioactiv este excretat de un bărbat gay în principal prin urină Distribuția sa este limitată de sistemul de canalizare și, datorită timpului său scurt de înjumătățire ( zile), nu poate duce la o poluare semnificativă și persistentă a mediului Între timp, există diferențe în ceea ce privește cerințele sanitare și igienice în diferite țări Mai dur - în Europa și Japonia, simplificat - în SUA Indicații pentru utilizarea terapiei cu iod radioactiv: • pacienţi care, din diverse motive, nu sunt înclinaţi să adere la regimul de terapie medicamentoasă pe termen lung; • reapariția tireotoxicozei pe fondul tratamentului medicamentos al BGB sau după întreruperea terapiei după de luni de tratament Continuarea terapiei medicamentoase în același timp nu va crește foarte mult probabilitatea de a obține o remisiune clinică și imunologică stabilă a bolii în viitor; • reapariția tirotoxicozei la pacienții care încalcă regimul de gyreostatics (sunt recomandate recomandări pentru o metodă mai radicală și mai rapidă de realizare a eutiroidismului, terapie chirurgicală sau cu iod radioactiv); / ita Boli ale glandei tiroide • BGB recidiva dupa tratament chirurgical Iodul radioactiv este prescris mai des pacienților cu recidivă de tip II B cu un volum relativ mic (mai puțin de ml) tiroidian • refuzul unui pacient cu BGB de la operație; • vârsta înaintată a pacientului, prezența patologiei somatice severe (realizarea rapidă a eutiroidismului este importantă) Rămân diferențe în abordările tratamentului cu iod radioactiv în I/like Japonia și SUA Regimurile utilizate anterior pentru tratamentul BGB cu administrare fracționată de doze relativ mici ( - mCi) de ' ' H și-au pierdut relevanța, deoarece, pe de o parte, riscul de apariție a hipotiroidismului tardiv nu depinde de schema de administrarea de | H, dar pe doza totală, în cealaltă, hipotiroidismul în stadiul actual de dezvoltare a medicinei nucleare este considerat nu ca o complicație a radioterapiei | H, ci ca un scop Pe lângă ]oo, pe parcursul întregului curs de administrare fracționată a iodului radioactiv, pacienții cu GHD nu trebuie să primească medicamente tireostatice (acestea pot reduce absorbția de H) Starea într-o stare de tireotoxicoză necompensată potențează lansarea sau exacerbarea AIO În același timp, chiar și cu o singură administrare de doze relativ mari ( - mCi) de iod radioactiv, pacienții, rămânând în stare de tireotoxicoză timp de câteva luni, primesc terapie tirostatică Contraindicațiile pentru tratamentul BGB cu iod radioactiv sunt limitate la prezența sarcinii și alăptării Se recomandă luarea de măsuri pentru prevenirea sarcinii în următoarele luni după tratamentul cu iod radioactiv H radioactiv, care pătrunde în corpul unui făt sau al nou-născutului prin transplant sau cu lapte matern, se concentrează în glanda tiroidă și duce la dezvoltarea hipotiroidismului Această complicație nu este dificil de evitat printr-o examinare amănunțită a femeilor înainte de tratament, prin selectarea contraceptivelor eficiente dacă este necesar și cu cunoștințele pacientului cu privire la principalele aspecte ale problemei BGB Este recomandabil ca femeile care alăptează fie să oprească alăptarea, fie să amâne tratamentul cu iod radioactiv pentru ceva timp O contraindicație relativă a tratamentului cu iod radioactiv la adulți poate fi o gușă mare cu simptome de compresie a gâtului și a mediastinului Endocrinologie cinică Cu gușă relativ mare (mai mult de - ml) la pacienții cu BHD, administrarea de iod radioactiv poate fi mai puțin adecvată, deoarece dozele de G necesare blocării funcției tiroidiene vor fi mai mari Uneori, în astfel de situații, se recomandă tratamentul chirurgical al HD Cu toate acestea, metodele moderne de terapie cu iod radioactiv utilizate în pentras specializate în medicină nucleară fac posibilă tratarea eficientă chiar și a gușilor mari Bli yadtsishe și efectele pe termen lung ale terapiei cu iod radioactiv În primele zile după administrarea de iod radioactiv, pacienții cu BHD pot prezenta simptome de gastrită acută, artralgie, leucopenie, durere în zona tiroidiană În cazul dozelor mari de I, probabilitatea de a dezvolta sialoadenită crește, ceea ce este extrem de rar în tratamentul pacienţilor cu BHD (dozele sunt mai mici decât în cazul carcinomului tiroidian) Este posibil să se agraveze simptomele tireotoxicozei, care este de natură combinată - imună și distructivă Progresia sau dezvoltarea AIO este o consecință nedorită a acestei metode de tratament pentru BHD Recidivele tirotoxicozei sunt de asemenea interpretate ca un rezultat negativ, iar probabilitatea acestora este redusă la minimum în centrele specializate de medicină nucleară, inclusiv în tratamentul pacienților cu BHD cu gușă mare Terapia tiroidiană după administrarea dozelor terapeutice De regulă, simptomele tireotoxicozei după administrarea de iod radioactiv dispar după - luni, prin urmare, în perioada specificată, este recomandabil să luați derivați de tionamidă în combinație cu β-blocante în doze care corectează simptomele tireotoxicozei Prevenirea deteriorării în cursul AIO sau debutul AIO după tratamentul cu BGB Pentru a preveni deteriorarea evoluției AIO la pacienții cu BGB după tratamentul cu iod radioactiv sau dezvoltarea debutului AIO, se recomandă obținerea unei remisiuni clinice și imunologice stabile a oftalmopatiei autoimune înainte de a utiliza Nu mai puțin importantă este corectarea adecvată a tireotoxicozei după administrarea până la obținerea eutiroidismului Tireotoxicoza imună necompensată activează procesele de autoagresiune specifică organelor în țesuturile orbitei și contribuie la progresia AIO sau "începutul" AIO Pentru a minimiza probabilitatea unei exacerbari a unei AIO deja existente, preparatele sintetice cu glucocorticoizi sunt continuate cel puțin o lună după intervenție chirurgicală în doze adecvate, conform unui regim alternativ Durata de internare este determinată de simptomele clinice la un anumit pacient și de prezența sau absența riscului iishіnizhііt "^ w НМШіііИііііііІ / ținui Z glanda tiroidă cop dezvoltarea sau progresia endocrinei autoimune și ologie asociată cu BGB Oftalmopatie autoimună Oftalmopatia autoimună este o boală autoimună specifică unui organ în care greutatea formării orbitei este implicată în procesul patologic Se manifestă cu diferite grade de modificări de la inul periorbital și retroorbital la țesuturi, conjunctivă, cornee și mușchii judiciari Semnificativ mai des asociat cu boli autoimune ale glandei tiroide Sinonime; oftalmopatie endocrină, oftalmopatie infiltrativă, exoftalmie edematoasă, exoftalmie neurodistrofică, oftalmopatie Graves etc Clasificarea AIO Clasificarea modificată a AIO de către Dr G Werner și Asociația Americană a Tiroidiei A GA (NOSPECS, L ) conține clase care caracterizează posibilele manifestări clinice ale AIO cu o reflectare a severității acestora: - când simptomul în cauză este absent ; a - există manifestări minime; b - mediu: c - pronunțat (Tabelul ) Conform clasificării NOSPECS, formele severe de AIO; clasa c; clasa b sau c; clasa b sau c; clasa toate gradele, clasa a (gradele Bis sunt considerate foarte severe) Profesorul M R Mourits ( ) a propus completarea clasificării NOSPECS cu date privind faza bolii (activă sau inactivă), ceea ce este important atunci când se alege tacticile terapeutice optime Etiologie și patogeneză APO apare la orice vârstă, dar este mai ales frecventă după vârsta de de ani Raportul dintre bărbați și femei cu această patologie este de : AIO poate fi combinat cu alte boli autoimune, atât endocrine, cât și non-endocrine Dintre toate cazurile de BGB, până la % dintre pacienți au manifestări ușoare ale AIO, mai pronunțate - - % Formele moderate și severe de AIO sunt mai des observate în BGB decât în AIT În cazul AIT, frecvența acestora nu depășește - % formele severe ale acestei boli sunt la fel de frecvente atât la bărbați, cât și la femeile de vârstă înaintată Formele moi de AIO sunt mai tipice pentru anvelopele tinerelor femei Este extrem de rar ca IMA să apară la copii, de regulă, în cazul BGB, diferă mai mult Endocrinologie clinică Tabelul Clasificare AIS (NOSPECS) Stadiul Manifestări clinice (N) Fără oftalmopatie ( ) Retracția pleoapei superioare: dar usor pronuntat în pronunțat moderat cu un pronuntat (S) Modificări ale țesuturilor moi orbitale (edem, injecție conjunctivală): dar usor pronuntat în pronunțat moderat cu un pronuntat (P)) la yuftalnm (proeminența globilor oculari): dar ușor pronunțat (cu - mm mai mult decât în mod normal) moderat pronunțat ( - mm mai mult decât în mod normal) cu pronunțat (mai mult de mm) CE) Este timpul pentru mușchii orbitei: Diplopie fără restricție a mișcării globului ocular pentru a limita mișcarea globilor oculari cu globul ocular fix (unul sau ambele) (C) Leziune corneană și uscăciunea în ulcerație cu tulburări, necroză, perforare (S) Leziunea nervului optic: dar ușor pronunțat (acuitate vizuală , - , ) moderat pronunțat (acuitate vizuală , - , ) cu pronunțat (acuitate vizuală mai mică de , ) curs favorabil Există diferențe rasiale în frecvența acestei patologii; AIO este mai des observată în rândul europenilor, semnificativ mai des în rândul fumătorilor Cercetări imunologice TG-AT, TPO-AT, AT la acetilcolin esterază, flavoproteină, AT la proteina oculară " KD", α-galactosil-AT servesc ca markeri potențiali ai AIO Antigenele membranei musculare orbitale - kDA includ următoarele grupe principale de proteine; ІаLi 'Zabіmenanin glanda tiroida ■ flavoproteină - o subunitate a enzimei mitocondriale succinat dehidrogenază; • proteină kDa; • proteina membranara nespecifica tisulara II U, ■ proteină care leagă calciul (calcinestrip), localizată în reticulul sarcoplasmatic al fibrelor musculare Toate aceste proteine au diferențe nesemnificative de greutate moleculară și densitate atunci când sunt imunoblotate Anticorpii anti-flavoproteici sunt cei mai buni markeri ai AIO la pacientii cu NB sau AIT, precursori sensibili ai implicarii muschilor oculomotori in procesele de autoimunitate organocospe-pitica tablou clinic Semnele precoce ale AIO sunt senzații periodice de "nisip în ochi", fotofobie, lacrimare și apoi edem periorbital În acest caz, este posibil să nu existe o creștere clară a durabilității globilor oculari Mai târziu, ek-yuftalmos se unește, la început este mai des asimetric sau unilateral Stadiul simptomelor clinice dezvoltate Cu AIO, pacienții se plâng de lacrimare, fotofobie, o senzație de înfundare a ochilor ("nisip"), durere la nivelul globilor oculari, o senzație de plenitudine, o creștere a proeminenței globilor oculari, injecție conjunctivală, diplopie, dureri de cap, umflături ale pleoapelor Simptomele clinice ale AIO includ modificări ale conjunctivei, corneei, pleoapelor, exoftalmie, leziuni ale mușchilor oculari și complicații ale nervului optic Modificări ale conjunctivei, corneei Injectarea conjunctivei, se poate observa lacrimare La pacienții cu exoftalmie severă și lipsa închiderii pleoapelor, ulcerații corneene, mai puțină iridociclită Modificări ale pleoapelor Se găsesc la examen extern Dintre numeroasele simptome, edemul și retracția pleoapelor sunt de importanță practică Edem la nivelul pleoapelor În faza activă a bolii, edemul periorbitar atrage atenția, în unele cazuri cu pigmentare a țesuturilor periorbitare (simptomul Jellinek - pleoape maronii) sau roșeață, cianoză a pleoapelor Umflarea este de obicei vocalizată în zona pleoapei superioare, dar o poate capta și pe cea inferioară Severitatea edemului periorbitar variază de obicei ca atracție rațe (mai puțin în timpul zilei) Edemul adevărat ar trebui diferențiat de pseudoedem, care poate fi observat și în AIO, dar se datorează prolapsului de grăsime orbitară din cauza slăbiciunii septului orbital sau se dezvoltă din cauza infiltrației inflamatorii a glandei lacrimale Pseudo-edemul rămâne de obicei stabil și nu se modifică în timpul zilei Endocrinologie etnică fenomen de retractie Retracția pleoapei superioare, cunoscută sub numele de simptom Dalrymple, se datorează îngroșării mușchiului ridicător și hiperinervației simpatice pi yen Retracția adevărată ar trebui să fie distinsă de pseudo-retracția, care se observă cu hipotrofia unuia sau a ambilor ochi sau datorită limitării ridicării pleoapei superioare și inervației sale crescute De obicei, aceste schimbări dispar atunci când privesc în jos, în timp ce adevărata retragere rămâne În AIO, aceste două opțiuni pot apărea, deși trebuie să fie clar diferențiate, ceea ce este asociat cu abordări diferite ale tratamentului In cazul retractiei isiiiiioi pleoapa superioara trebuie coborata si alungita printr-o tehnica speciala, iar in cazul pseudo-retractiei se efectueaza interventii chirurgicale corective asupra muschilor oculari; recesiune (udapsnis) a unuia sau ambilor mușchi drepti inferiori Cu AIO, este posibilă și retracția pleoapei inferioare, care apare din cauza reducerii și scurtării retracurilor pleoapei inferioare Adevărat și pseudoretrakia în AIO poate imita exoftalmia Exoftalmia datorată AIO este cea mai frecventă cauză de proeminență a unuia sau ambilor globi oculari Exoftalmia adevărată ar trebui să fie distinsă de pseudoexoftalmia, observată la pacienții cu un grad ridicat de miopie sau cu o caracteristică constituțională - prezența unei fisuri palpebrale largi, cu hipertelorism Adevărata exoftalmie, la rândul său, este împărțită în exoftalmie de origine inflamatorie în celulita orbitală, care se observă la pacienții cu AIO, precum și originea tumorii Acesta din urmă în % din cazuri este cauzat de hemangioame primare și sarcoame ale orbitei, în % apare ca urmare a unei creșteri progresive în direcția orbitei carcinoamelor, meningioamelor, în % exoftalmie metastatice (carcinoame ale bronhii, san) Pentru o evaluare cantitativă a stării fundului de ochi și controlul ulterior asupra severității exoftalmiei, se utilizează un exoftalmometru Gsrtel Cu o creștere a proeminenței globilor oculari în combinație cu retragerea pleoapei superioare, închiderea pleoapelor este perturbată, simptomele conjunctivitei se unesc sau se agravează odată cu implicarea corneei și apare ulcerația Din cauza infiltrației inflamatorii a glandei lacrimale se agravează așa-numitul sindrom de "ochi uscat" Exoftalmia severă se poate complica prin compresia nervului optic cu simptomatologia corespunzătoare Modificări ale mușchilor oculari Modificările primare ale mușchilor oculari în APO sunt caracterizate prin infiltrație inflamatorie, deci ! urna Boli ale glandei tiroide transformare fibroasă și lipomatoasă Aceste modificări duc la simptome oculare caracteristice, care sunt diagnosticate de un oftalmolog Toți mușchii ochiului sau predominant unul dintre ei pot fi implicați în proces Modificările la nivelul mușchilor oculari sunt bine diagnosticate prin ecografie a orbitelor și sunt de obicei clar diferențiate de alte patologii (leziuni pseudo-tumorale, fistulă arteriovenoasă, tumori) Controlul ecografic asupra stării mușchilor oculari în dinamică oferă adesea mai multe informații decât alte metode (tonometrie etc ) O creștere a presiunii oculare din cauza limitării mecanice a mișcării globilor oculari poate duce la pseudoglaucom Datorită restricției asimetrice a mișcării globilor oculari, apare diplopie Într-un număr de cazuri, această dispariție nu indică deloc o îmbunătățire a procesului, deoarece se dezvoltă o proprietate simetrică de căpcăun- a mișcării globilor oculari și dispare diplopia Complicații de la inelul optic Odată cu progresia AIO, se dezvoltă complicații de la nervii optici (cu compresie sau, mai des, fără compresie) Cu AIO, se observă următoarele simptome (numele simptomelor este conform autorilor care l-au descris pentru prima dată): • edem pleoapelor: simptom Gifferd-Enros (GifTerd, Enroth); • Fisuri palpebrale larg deschise din cauza retractiei pleoapelor: simptom Dalrymple (Dalrymple); • aspectul zonei sclerei dintre pleoapa superioară și iris atunci când priviți în jos: un simptom de Kocher (Kocher); • clipire rar: simptomul lui Shtelvag (Srelwag); • lipsa de coordonare a mișcărilor globilor oculari: un simptom al lui Mebius - Graefe - Minza (Mebius, Graefe, Means); • îndoirea pleoapelor când sunt închise: simptomul lui Pochin; • tremurul pleoapelor: un simptom de Rodenbach (Rodenbach); • pigmentarea pleoapelor: simptom Jellinek (lelHnek) Diagnosticare Se acordă atenție dacă AIO este o boală independentă sau este asociată cu o altă patologie endocrină sau non-endocrină autoimună, deoarece de aceasta depinde volumul măsurilor diagnostice și terapeutice Examenul oftalmologic este un element obligatoriu al examinării pacienţilor cu AIO Totodată, se apreciază aspectul general al globilor oculari și țesuturilor periorbitale, starea mediilor optice și a câmpului de raze X, gradul de coordonare și convergență a axelor vizuale Exooftalmometria se efectuează cu un oftalmometru Hertel (distanță normală Endocrinologie clinică distanța de la marginea exterioară a orbitei până la partea proeminentă a globului ocular este І , ± , mm, există diferențe naționale) Dacă este necesar, efectuați o examinare biomicroscopică (folosind o lampă cu fantă) Pentru o evaluare preliminară a stării mușchilor oculomotori, se măsoară unghiul de oblicitate la privirea în direcții diferite, testul cu închiderea încrucișată și deschiderea ochilor, testul Gershberg (reflex de lumină pe cornee) etc efectuat Severitatea AIO este evaluată conform clasificării NOSPECS/G Wemer La formularea unui diagnostic, toate cele clase sunt descrise cu o indicație a gradului fiecăreia, reflectă activitatea procesului O evaluare mai precisă a stării mușchilor oculomotori și a regiunii retrobulbare este ajutată de ecografie a orbitelor, CT sau RMN a orbitelor (cu o grosime a secțiunii tomografice și un pas de mm sau mai puțin), scintigrafie cu octreotidă marcată "'Xa Semnele K I caracteristice ale AIO sunt modificări ale mărimii, formei și densității mușchilor oculomotori, volumului și structurii țesutului retrobulbar O creștere generală a volumului țesuturilor retrobulbare duce la o deplasare anterioară a globului ocular și la formarea exoftalmiei Iar imputarea mușchilor oculomotori sunt adesea asimetrice ca dispoziție și orbite stângi Cel mai des sunt afectați mușchii recti externi și interni O creștere a mușchiului începe de obicei de la mijloc, odată cu progresia procesului și creșterea severității AIO, mușchiul oculomotor este afectat pe tot parcursul În stadiile inițiale ale AIO, densitatea mușchilor oculomotori poate fi chiar mai mică decât în mod normal, cu o durată mai lungă a bolii crește și apar focare distincte de foci Efectuarea CT/RMN a orbitelor la pacienții cu AIO permite identificarea stadiilor inițiale ale bolii, când există semne CT de AIO, dar nu există exoftalmie; determina progresia sau stabilizarea procesului Conform datelor CT, se pot distinge variante (sau stadii) de AIO, atunci când în procesul patologic sunt implicați doar țesutul retrobulbar sau doar mușchii oculomotori, sau apare o combinație a acestor leziuni Detectarea acuității vizuale reduse la pacienții cu AIO are o valoare limitată pentru verificarea diagnosticului de nevrite optice, deoarece se poate datora altor manifestări ale APO (leziuni corneene, astigmatism, fixarea privirii) Cu toate acestea, măsurarea acuității vizuale și a câmpurilor vizuale este obligatorie atunci când se examinează pacienții cu AIO Oftalmoscopia fundului de ochi și ecografia pot evidenția semne de compresie a nervului optic (edem al papilei nervului optic, hiperemie, retină periapilară edematoasă) Capitolul Boli ale jeleului tiroidian )t>i Combinație de AIO cu patologia tiroidiană Se monitorizează indicatorii stării tiroidei - nivelurile de fT , sі " 'PT, GI IO-LT, GI -A G În cazul tireotoxicozei imune verificate, pentru care se efectuează terapia tirostatică, nivelurile st /stT sunt monitorizat (dacă este necesar - TVI) Cu hipotiroidism - GІ G cu G, cu G, Diagnosticul diferențial al exoftalmiei în LIO se realizează cu pseudoexoftalmie cu un grad ridicat de miopie În cazul acestuia din urmă, nu există astfel de manifestări clinice ale AIO ca senzația de "scârțâit", injectarea membranelor mucoase, înroșirea și umflarea țesuturilor periorbitale și semne ecografice/RMN/CT ale creșterii volumului retrobulbare țesutului și mușchilor oculomotori Un examen oftalmologic vă permite de obicei să verificați în mod clar diagnosticul unui grad ridicat de miopie Pseudoexoftalmia de origine constituțională, observată la persoanele cu o fisură palpebrală largă, se diferențiază de AIO pe baza absenței semnelor inflamatorii ale AIO (fotofobie, lacrimare, senzație de corp "străin", injectarea conjunctivei, edem și roșeață a țesuturi periorbitale), prezența diplopiei, simptome oculare (Stelvaga, Jellinek, Graefe, Kocher etc ) Diagnosticul poate fi clarificat prin date anamnestice - prezența modificărilor în proeminența globilor oculari în copilărie (studiul fotografiilor din anii trecuți ajută), absența bolilor tiroidiene autoimune concomitente, absența semnelor de AIO în timpul oftalmologic și ecografic examinare Exoftalmia ca o consecință a celulitei orbitale este exclusă la pacienții cu AIO pe baza unui examen oftalmologic și a ecografiei orbitelor Exoftalmia genezei tumorii, care este mai adesea unilaterală, este diferențiată de proeminența asimetrică a globilor oculari în AIO Verificarea diagnosticului este ajutată de eonografia orbitelor sau CT sau RMN al orbitelor, în unele cazuri - CT / RMN craniului Aceste metode de cercetare ne permit să confirmăm sau să excludem geneza tumorală a exoftalmiei (hemangioame primare și sarcoame de orbita; meningioame și carcinoame cu creștere progresivă în direcția orbitei; metastaze orbitale ale carcinoamelor bronșice, tumori ale glandelor mamare) Exoftalmia bilaterală, cauzată de anevrismele arteriovenoase bilaterale ale sinusurilor cavernose, se diferențiază de AIO pe baza absenței semnelor clinice de AIO și a prezenței datelor MVT sau CT ale craniului care confirmă localizarea anevrismelor arteriovenoase bilaterale emanate din sinusurile cavernose K endocrinologie chimică Mai rar, este necesar să se efectueze un diagnostic diferențial de AIO cu exoftalmie în anomaliile congenitale ale craniului (craniostenoza), xantomatoza osoasă (boala Hand-Schuller-Christian), cu sindromul Moebius, moștenit într-un tip autosomal recesiv, care se caracterizează prin oftalmoplegie bilaterală congenitală, diplegie facială, componentă polineuropatică, anomalii în dezvoltarea sistemului osos (status disrafic) Tratament Alegerea regimului de tratament pentru pacienții cu AIO depinde dacă boala este combinată cu o altă patologie autoimună - BGB sau AIT, dacă se observă tireotoxicoză sau hipotiroidism, care este severitatea oftalmopatiei și severitatea simptomelor inflamatorii În timpul AIO se pot distinge perioade de exacerbare și remisiuni spontane, acoperind o perioadă de la luni la ani Mai puțin de % dintre pacienți dezvoltă simptome oculare severe de AIO În % din cazuri, retracția pleoapelor dispare atunci când tireotoxicoza este corectată Adesea temporară și disfuncție a mușchilor extraoculari Proptoza globului ocular, odată ce a atins maximul, tinde de obicei să rămână neschimbată Implicarea nervului optic în procesul patologic este uneori dificil de prevenit, în ciuda faptului că pacienții cu risc de a dezvolta neuropatie pot fi identificați prin metode care permit evaluarea volumului muscular extraocular Nu există un singur regim de tratament pentru AIO care să fie optim pentru toate cazurile de boală Cu toate acestea, este posibil să se evidențieze principiile terapiei și corecției pe baza următoarelor prevederi: • la pacientii cu AIO este necesara realizarea unei stari eutiroidiene si mentinerea acesteia pe toata durata bolii; • componenta inflamatorie a AIO ar trebui eliminată în primul rând înaintea operațiilor de reconstrucție chirurgicală; • reconstrucția chirurgicală în AIO trebuie efectuată într-o secvență clar definită pe fondul unei remisiuni clinice și imunologice stabile (cel puțin un an) protocoale pentru terapia imunosupresoare Dintr-un grup mare de imunosupresoare (agenți citotoxici și antimetaboliți, antibiotice și agenți de alchilare, imunoglobulină angilymphopsharny și glucocorticoizi), se preferă glucocorticoizii în tratamentul AIO în bolile tiroidiene La pacienții cu patologie autoimună combinată - AIO și BGB / AIT - întrebarea privind utilizarea glucocorticoizilor este decisă pe baza unei evaluări cuprinzătoare a stării pacientului, severității Gita semne clinice și de laborator ale autoairezei, caracteristici ale cursului fiecăreia dintre bolile autoimune specifice organului Alegerea deciziei în favoarea utilizării imunosupresoarelor este determinată de severitatea patologiei autoimune principale la un anumit pacient, în primul rând AIO Baza terapiei imunosupresoare la pacienții cu AIO este prezența unei forme moderate sau severe ( bc, c, abc, abc și babc) a bolii în faza activă sau o combinație de severitate moderată a APO în faza activă cu o patologie tiroidiană autoimună (GBD sau AIT) în prezența semnelor clinice și imunologice ale activității proceselor de autoagresiune sau cu creșterea acestora (componenta inflamatorie a AIO este pronunțată sau progresia manifestărilor AIO; o creștere a volumului, densității, eterogenitatea glandei tiroide, o creștere a concentrațiilor de autoanticorpi tiroidieni (TPO-AT, TG-AT, TVP) Glucocorticoizi Este utilizat în tratamentul AI ca terapie patogenetică, precum și pentru a elimina simptomele inflamației și pentru a reduce edemul orbital, inclusiv dezvoltarea unui neuron al nervului optic Cel mai eficient în stadiile incipiente ale bolii înainte de dezvoltarea fibrozei severe Doar dozele mari de glucocorticoizi (ns mai puțin de , - , mg/kg greutate corporală pe zi) suprimă producția de autoanticorpi specifici organelor și inhibă expresia citokinelor proinflamatorii Glucocorticoizii joacă un rol important în stabilizarea membranelor celulare și a membranelor organite prin acțiunea asupra sistemului enzimelor fosfolipaze celulare (efect antiinflamator nespecific) O scădere a fluidității membranelor limfocitelor face celulele imunocompetente inactive, incapabile de a exprima receptori și de interacțiune celulară (acțiune imunosupresoare nespecifică) Glucocorticoizii inhibă procesul de recirculare - trecerea limfocitelor și monocitelor din fluxul sanguin în intruziuni tisulare la nivelul microvasculaturii, urmată de evacuarea limfocitelor Ca urmare, focarul inflamației este delimitat, celulele noi autoreactive sunt oprite să intre în el și procesul este atenuat Acțiunea complexă antiinflamatoare și imunosupresoare a glucocorticoizilor a condus la un efect terapeutic puternic Utilizați următoarele regimuri pentru a lua prednisolon: • Mtilprednisolon / prednisolon per os în doză de , - , mg/kg de greutate corporală într-un model intermitent - o dată la două zile timp de - - săptămâni sau mai mult Întreaga doză zilnică este luată o dată Endocrinologie clinică ■ Metilprednisolon în doză de - mg intravenos timp de zile sau o dată la două zile (terapie cu puls), apoi pacientul este transferat la glucocorticoizi comprimate în doză de , - , mg/kg greutate corporală, conform unei scheme alternante la fiecare altă zi În AIO, spre deosebire de bolile reumatismale sistemice, dozele intravenoase de până la mg au fost abandonate în majoritatea centrelor din cauza unor cazuri inexplicabile de deces neclar sau de altă natură Combinația de iradiere orbitală cu utilizarea de glucocorticoizi (terapie cu puls, apoi administrare orală pe termen lung la o doză de POPA mg/kg greutate corporală) Eficient în progresia rapidă a AIO și creșterea severității sale Pentru a minimiza efectul negativ al glucocorticoizilor asupra absorbției de calciu în tractul gastrointestinal și indicatorii densității minerale osoase, preparatele CaD sunt prescrise în paralel cu terapia cu glucocorticoizi în doză de - mg / zi În ultimele decenii, centrele oftalmologice din străinătate care se ocupă de problema AIO, pe baza unei analize retrospective a eficacității diferitelor metode de tratament, au abandonat tehnica de administrare retrobulbară a glucocorticoizilor și a altor medicamente la pacienții cu această patologie Utilizarea regimurilor alternative pentru administrarea de glucocorticoizi reduce probabilitatea de a dezvolta o serie de efecte secundare (hiporeactivitate / hipoplazie și cortex suprarenal) Probabilitatea apariției ulcerelor peptice și a tulburărilor dispeptice este redusă cu utilizarea inhibitorilor pompei de protoni din generațiile I-III Fenomenele de hipercortizolism indus de medicamente (în cazul utilizării prelungite a prednisolonului până la - de săptămâni) după întreruperea medicamentului suferă o dezvoltare inversă destul de repede și nu servesc ca bază pentru oprirea tratamentului AIO Se efectuează o monitorizare dinamică atentă a pacientului pentru a preveni în timp util dezvoltarea reacțiilor adverse severe (sângerare ulceroasă, activarea infecțiilor herpetice, micotice și alte infecții) Trebuie avută în vedere posibilitatea reacțiilor psihotice, tromboză, necroză aseptică a femurului, provocarea glaucomului, cataractă, un tip specific de diabet, scăderea proceselor reparatorii) Nu există contraindicații absolute pentru administrarea de glucocorticoizi Contraindicațiile relative sunt afecțiuni care sunt incluse în spectrul de efecte secundare ale terapiei cu corticosteroizi în sine La determinarea indicațiilor, ar trebui să se țină cont de anamnestic Ihtiea Boli ale jeleului tiroidian informații despre tuberculoză, pielonefrită, predispus la tromboză, osteoporoză, ulcer peptic al stomacului și duodenului, glaucom, sarcină, tulburări ale metabolismului carbohidraților și rezultate adverse ale utilizării glucocorticoizilor în trecut Ciclosporina-A, ca medicament imunosupresor, din cauza unui număr de efecte secundare grave, nu este o alternativă absolută la glucocorticoizi, dar este utilizată pentru a minimiza efectele hipercorticismului cu efecte secundare și necesitatea terapiei pe termen lung Este un imunosupresor eficient care acționează ușor asupra măduvei osoase și nu suprimă profund procesele de fagocitoză Efectul ciclosporinei asupra răspunsului imun este complex și apare în principal în stadiile incipiente ale diferențierii celulelor imunocompetente Suprimă expresia citokinelor proinflamatorii Utilizarea ciclosporinei este asociată cu riscul caracteristic imunosupresoarelor, poate provoca leziuni ale ficatului și rinichilor, hirsutism, hipertrofie gingivală, afectarea funcției intestinale Doza zilnică inițială de ciclosporină este de , mg/kg greutate corporală Continuați terapia timp de săptămâni sau mai mult Ciclosporina se ia de ori pe zi sub formă de soluție ( mg la ml), care se adaugă în lapte, suc, jeleu / ml) doza de medicament este redusă sau se trece la administrarea de glucocorticoizi Se utilizează terapia combinată cu prednisolon om/metil-prednisolon și ciclosporină Cu terapia inițială cu glucocorticoizi timp de săptămâni, ciclosporina este conectată la o doză de , mg / kg greutate corporală (doza zilnică de prednisolon este redusă la , mg / kg / zi în următoarele - săptămâni) Observarea dinamică a pacientului este efectuată de un oftalmolog și un endocrinolog (examinări după , și săptămâni de monoterapie, și , , săptămâni de terapie combinată) Durata terapiei, dacă este necesar, poate fi mărită la - de săptămâni sau mai mult În același timp, se efectuează ecografia orbitelor, scintigrafia cu octreotidă I p, CT a orbitelor, se monitorizează parametrii biochimici ai sângelui, conținutul de fT , TSH, TPOAb, TgAb Metodele de chirurgie gravitațională nu sunt metode de monoterapie AIO Se efectuează în forme severe de AIO mai ales în cazul unei combinații a acestei boli cu alte boli autoimune, în primul rând sistemice (LES, artrită reumatoidă etc ), Endocrinologie clinică ca metodă auxiliară de terapie (în plus față de terapia imunosupresoare) Plasmafereza este destul de eficientă la pacienții în faza inflamatorie activă a AIO și este ineficientă în AIO cronică neprogresivă în starea de wedge și compensare co-imunologică Petreceți sesiuni plazmafsre sh în termen de zile cu îndepărtarea sesiunii l de plasmă și substituție / goyu volum donator de plasmă proaspătă congelată și soluție izotonică de clorură de sodiu Concentrația de complexe imune circulante, autoanticorpi specifici organelor scade în medie de ori Al doilea curs de plasmafereză se efectuează, dacă este necesar, după - luni Plasmafereza trebuie combinată cu terapia imunosupresoare cu glucocorticoizi după un regim alternant ( , - , mg/kg greutate corporală pe zi) timp de lună sau mai mult, deoarece numai în cazul plasmaferezei, doar un efect temporar se obține la - săptămâni cu reluarea ulterioară a activității bolii și o creștere a simptomelor clinice Dintre celelalte metode de chirurgie gravitațională, hemosorpția este utilizată în clinică; diverse scheme de imunosorbție Iradierea orbitelor Radioterapia cu Metol a orbitelor a început să fie utilizată în tratamentul pacienților cu AIO în urmă cu de ani În același timp, pe baza ideilor existente atunci despre patogeneza acestei boli, a fost efectuată și iradierea glandei pituitare, ceea ce a discreditat oarecum eficacitatea acestei metode de radioterapie AIO, În ultimii ani, iradierea orbitală a fost utilizată pe scară largă în tratamentul combinat al AIO în centre specializate Combinați cu terapia cu glucocorticoizi Utilizarea acestei metode este indicată cu o activitate ridicată a procesului, progresia simptomelor de AIO Este nedorită iradierea orbitelor în prezența patologiei concomitente - diabet zaharat (datorită agravării cursului retinopatiei diabetice, riscului de orbire) Doza totală care este dată regiunii orbitelor ajunge la Gy ( rad) De obicei la această doză se observă efecte secundare sau sunt minime La începutul terapiei, este posibilă o creștere a simptomelor inflamației conjunctivei Există cazuri de cataractă și retinopatie, dezvoltarea sindromului "ochiului uscat" Utilizarea paralelă a glucocorticoizilor (terapie cu puls intravenos sau oral) minimizează aceste fenomene G tanti Umplutura de jeleu Shatavib Mecanisme de acțiune terapeutică a orburilor de radioterapie la AIO continuă să fie specificate Se discută posibilul efect al iradierii cu raze X asupra funcției fibroblastelor țesutului orbital și producerea acestora a unui număr de citokine, precum și funcția limfocitelor qiugoxice Interventie chirurgicala Intervenția chirurgicală de urgență la pacienții cu AIO se efectuează numai în cazul neuropatiei progresive a nervului optic, care nu este susceptibilă de terapie conservatoare În toate celelalte situații, intervențiile chirurgicale corective sunt amânate până la eliminarea fazei active a AIO Majoritatea chirurgilor orbitali consideră că intervențiile chirurgicale ar trebui efectuate în următoarea secvență: mai întâi decomprimarea orbitelor, apoi corectarea diplopiei și abia apoi - intervenția chirurgicală pe pleoape Decomprimarea orbitelor se efectuează atât în cazul unei pierderi progresive a vederii din cauza comprimării nervului optic, cât și la pacienții cu exoftalmie severă Tehnica de decompresie a orbitelor este in permanenta imbunatatita, se folosesc presiuni coronale, inferomediale si laterale terapie locală La pacienții cu AIO, pentru a preveni dezvoltarea de keratite, "lacrimi artificiale" și o varietate de picături pentru ochi, gelurile care au efect proactiv sunt utilizate pe scară largă Cu manifestări minore ale AIO (fotofobie, lacrimare, senzație de "corp străin"), terapia topică cu glucocorticoizi este adesea suficientă Utilizați suspensie de hidrocortizon , %, soluție de dexametazonă , % Hipotiroidism Sindromul hipotiroidism combină un grup de boli care sunt cauzate de o funcție insuficientă a tiroidei Etiologie și patogeneză În funcție de factorul etiologic, există hipotiroidisme congenitale și dobândite, precum și primare (cu afectarea glandei tiroide), secundare (cu secreție insuficientă de tirotropină), terțiare (din cauza deficitului de tiroliberină) și periferice (cu scăderea sensibilitate! și la tiroxină și triyolpPronin) Cauzele hipotiroidismului congenital sunt aplazia (hipoplazia) a glandei tiroide și tulburările determinate genetic ale bio-sipei, absența hormonilor tiroidieni (Tabelul ) K endocrinologie schichesky Clasificarea sindromului de hipotiroidism în funcție de factorul etiologic Tabelul Hipotiroidismul primar Geneza ego-ului central Hipotiroidismul periferic hipotiroidism secundar dobândit congenital hipotiroidism terțiar Hipoplazia sau aplazia glandei tiroide, mutație în gena receptorului TSH Tiroidectomie (postoperator) Iradiere ionizantă a glandei tiroide și tratament cu radionuclizi (postradiere) Boli inflamatorii ale glandei tiroide, în special tiroidita autoimună Adenohipofiză în timpul ischemiei excesive de sânge sau nașterea rina Acțiunea factorilor care conduc la inactivarea hormonilor tiroidieni în timpul circulației Defecte ereditare în biosinteza hormonilor tiroidieni Scăderea formării monoiodotirozinei datorită inducerii procesului de organizare a iodului Procese educaționale sau neoplazice cu afectarea tirotrofilor adenohipofizei Efecte medicinale (apomorfină, levopa, rezerpină etc ) După virale infectii Cu leziuni la cap, tumori cerebrale Efecte medicinale (medicamente care conțin serotonină) Efectul factorilor care reduc sensibilitatea receptorilor celulari ai organelor și țesuturilor dependente de tiroida kT și T în timpul biosintezei lor normale în glanda tiroidă Defecte în complexarea diiodotirozinei în tiroxină din cauza lipsei de peroxidază Forme endemice de gușă I'jiaeti Boala glandei tiroide Defecte în biosinteza giroglobulinei Procese neoplazice la nivelul glandei tiroide Impactul drogurilor Cauzele hipotiroidismului dobândit: • primar - strumectomie, iradiere ionizantă a glandei tiroide (în timpul terapiei cu raze X a gâtului, tratament cu iod radioactiv, expunere la radionuclizi de iod din mediu), tiroidita autoimună, gușă endemică, medicamente (derivați imidazol, preparate cu litiu, glucocorticoizi, blocanți ai receptorilor Ș-adrenergici, ioduri); • secundar - scăderea secreției de tirotropină din cauza hemoragiilor la nivelul adenohipofizei, proceselor inflamatorii, tumorilor, precum și sub influența medicamentelor (rezerpină, parlo-del, apomorfină); • terțiar - secreție insuficientă de tiroliberină după boli virale, cu leziuni ale capului și tumori cerebrale, sub influența medicamentelor care conțin serotonină; • periferice - inactivarea hormonilor tiroidieni în procesul de circulație sau scăderea sensibilității receptorilor celulelor tiroidiene dependente la acțiunea tiroxinei și triiodotironinei Această formă este cea mai puțin studiată Este posibil ca hipotiroidismul periferic să se bazeze pe o încălcare a conversiei periferice a T vT, cu formarea T inversă, mai degrabă decât activă Patogenia hipotiroidismului este asociată cu o scădere a nivelului sau absența hormonilor tiroidieni, precum și cu rezistența celulelor și a organelor și țesuturilor dependente de tiroida la acestea Hormonii tiroidieni activează toate tipurile de metabolism, au un efect de reglare a germenilor, măresc intrarea calciului în celulă, transportul glucozei și aminoacizilor prin membrana celulară și volumul vascular cerebral al inimii Cu o lipsă de hormoni tiroidieni, metabolismul proteinelor, grăsimilor, carbohidraților și mineralelor este perturbat Încălcarea metabolismului proteinelor se caracterizează printr-o scădere a sintezei ARN și ADN-ului, predominanța proceselor de degradare a proteinelor cu acumularea de glicozaminoglicani, Endocrinologie clinică în special acidul hialuronic, la nivelul pielii, mușchilor scheletici și netezi, cavități seroase, care este însoțit de hidrofilitate și retenție pe glandă și provoacă edem specific În patogenia edemului este implicat și un factor hormonal, asociat cu creșterea secreției de vasopresină, care este reglată cu participarea munților tiroidieni Monov Schimbările în metabolismul lipidelor se caracterizează printr-o scădere a metabolismului colesterolului, activarea peroxidării lipidelor, hipertrigliceridemie datorită scăderii activității enzimelor lipolitice În același timp, crește conținutul de produse de peroxidare din sânge, în primul rând aldehidă malonică, pe fondul scăderii antioxidantului natural os-tocoferol Aceste caracteristici contribuie la activitatea aterogenezei în hipotiroidism Încălcarea metabolismului carbohidraților constă în încetinirea absorbției glucozei în intestin, înrăutățirea pătrunderii glucidelor în celulă și a utilizării lor intracelulare Odată cu o scădere a nivelului de hormoni tiroidieni din sânge pe fondul hipotiroidismului primar, are loc o creștere a secreției de tirotropină și tiroliberină conform legii de feedback Cu toate acestea, tiroliberina stimulează secreția nu numai a tirotropinei, ci și a prolactinei, care poate fi însoțită de galactoree Astfel, în hipotiroidism pe fondul lipsei de hormoni tiroidieni, care au o viziune deist asupra proceselor metabolice din diferite organe, se dezvoltă un simptom al tomocomnlsks fu national! şi tulburări organice care determină tabloul sindromului hipotiroidian tablou clinic Simptomele precoce ale hipotiroidismului nu sunt foarte specifice și, prin urmare, stadiile inițiale ale bolii nu sunt de obicei recunoscute, iar pacienții sunt tratați fără succes pentru "depresie", "sciatică", "anemie", "tulburări cardiovasculare", "boală renală" sau "boli ale tractului gastrointestinal" Semnele posibile ale hipotiroidismului includ senzație de frig, creștere nemotivată în greutate, lenețe, somnolență în timpul zilei, piele uscată, densitate a țesutului subcutanat, hipotermie, tendință la bradicardie și constipație Galactorea este uneori primul simptom al hipotiroidismului primar (sindromul Van Wyck-Hennes-Ross) Pot exista simptome de polinevrite (durere, tulburări senzoriale, parestezii) sau sciatică Stadiul simptomelor clinice avansate: senzațiile subiective se caracterizează prin pierderea memoriei, dificultăți de vorbire, slăbiciune musculară O examinare obiectivă dezvăluie I niva kіbshіevaiya glanda tiroidă od ) cap pe musafirul feței, pastositate a pleoapelor, letargie, o privire indiferentă, lentoare a mișcărilor Pacientul are voce joasă, vorbire lentă, pielea este rece, gălbuie, densă la atingere, nu se pliază; peeling în coate și genunchi, limba este mărită, adesea urme de dinți sunt vizibile pe ea Patogenia sindromului edematos consta in depunerea in tesutul subcutanat a mucinei si glicozaminoglicanilor cu hidrostilare Se produce subtierea parului de pe gat si pierderea treimii exterioare a sprancenelor (simptom Hertog) Poate exista un oftalmopat la ei, mai ales cu o geneză autoimună a hipotiroidismului Modificările sistemului cardiovascular se manifestă prin bradicardie, hipotensiune arterială, slăbirea bătăii apexului, surditatea zgomotelor cardiace, care este asociată cu distrofia miocardică și slăbirea funcției sale contractile Modificarea hemodinamicii se caracterizează printr-o scădere a volumului de sânge și a volumului minutelor de sânge, precum și a volumului de sânge circulant O scădere a nevoii de oxigen a mușchiului inimii în hipotiroidie poate schimba cursul clinic al bolii coronariene În același timp, o scădere a funcției contractile a miocardului și o scădere a debitului cardiac poate duce la insuficiență circulatorie, o creștere a rezistenței vasculare periferice, o creștere a frecvenței cardiace și hipertensiune arterială Din partea organelor respiratorii, există o scădere a capacității vitale a plămânilor, o deteriorare a funcției de ventilație din cauza umflării mucoaselor tractului respirator, ceea ce duce la hipoventilație calveolară și hipoxie Tulburările gastrointestinale se caracterizează prin scăderea poftei de mâncare, senzația de greutate în epigastru după masă, opioză și eructații Aceste simptome se datorează inhibării absorbției și funcției enzimatice a stomacului și a intestinului subțire Deteriorarea funcției motorii a intestinului este însoțită de constipație și flatulență Pot exista și simptome de obstrucție intestinală Pe fondul inhibării secreției gastrice, al deteriorării absorbției vitaminei B și acidului folic, se dezvoltă anemie Funcția excretorie a pancreasului se caracterizează printr-o scădere a secreției de enzime, care contribuie și la indigestie Hipotensiunea vezicii biliare este însoțită de stagnarea bilei, diskinezie și favorizează formarea de calculi În hipotiroidism, funcția protein-eingotică, formatoare de bilirubină a ficatului este perturbată din cauza modificărilor patologice ale hepatocitelor unu Endocrin clinic iugia funcția antitoxică și formatoare de protrombină a celulelor hepatice este temporar perturbată Încălcările sistemului excretor urinar se caracterizează printr-o scădere a filtrării glomerulare și o scădere a fluxului sanguin renal, care poate fi însoțită de o scădere a diurezei zilnice și de manifestarea proteinuriei Modificările la nivelul nazofaringelui se caracterizează prin dificultăți în respirația nazală din cauza depunerii de glicozaminoglicani în membranele mucoase Deteriorarea aparatului auditiv de origine similară duce la pierderea auzului Modificările din sistemul nervos central și periferic joacă un rol semnificativ în tabloul clinic al hipotiroidismului Tulburările sistemului nervos periferic sunt caracterizate prin sindromul polinevritei sau simptomele clinice de sciatică, în timp ce sistemul nervos central se caracterizează prin depresie, pierderi de memorie, apatie, izolare, distragere și ipocondrie Acestea duc adesea la o scădere a capacității de muncă, în special în rândul persoanelor angajate în muncă mentală Diagnostic și diagnostic diferențial Este important să recunoaștem etapele subclinice ale hipotiroidismului Unul dintre seturile de încredere și pentru diagnosticul precoce al hipotiroidismului este creșterea nivelului de tirotropină în plasma sanguină (norma este de , - , mIU / l) Cu hipotiroidism, rata capacității de legare crește! iar proteinele din sânge la hormonii tiroidieni, nivelul de tiroxină liberă scade Există o legare a tiroxinei de către imunoglobulinele G și M O valoare diagnostică auxiliară este determinarea nivelului de colesterol, trigliceride și aldehide malonice din serul sanguin, al cărui conținut este crescut în hipotiroidie Hemograma se caracterizează prin semne de anemie normocromă, limfocitoză, leucopenie În legătură cu dis-progeinemia, VSH poate crește Pe ECG se observă o tensiune scăzută a dinților principali, intervalul R-R crește, intervalul R-T se prelungește, unda Tilly se aplatizează, se observă inversarea sa slabă, axa electrică a inimii deviază spre stânga, poziția electrică a inima se apropie de orizontală În funcție de sindromul clinic principal, hipotiroidismul trebuie diferențiat de: • cardiopatie ischemică cronică cu circulație sanguină insuficientă; • glomerulonefrită cronică cu insuficiență a funcției renale; • anemie Sunt Boli ale glandei tiroide Semne frecvente pentru hipotiroidism și boală coronariană cronică: scurtarea respirației, umflarea țesutului subcutanat, hipercolesterolemie, scăderea sau inversarea undei T pe ECG Diferența dintre hipotiroidism și boala coronariană este că, în cazul edemului cauzat de hipotiroidism, se observă bradicardie, iar în cazul bolilor cardiace cronice cu insuficiență circulatorie, ritmul cardiac se accelerează Pe ECG cu hipotiroidism, nu există o discordanță a modificărilor în partea finală a complexului ventricular în derivațiile pieptului drept și stâng, care este caracteristică bolii coronariene cronice, nu există niciun efect din tratamentul cu glicozide cardiace Semne generale caracteristice hipotiroidismului și glomerulonefritei cronice cu insuficiență a funcției renale, umflarea țesutului subcutanat, pastositate și umflare a feței, paloarea pielii, anemie, VSH crescut Diferențe: cu hipotiroidism se observă letargie; se observă densitatea edemului, o modificare a timbrului vocii, hipotensiunea arterială, care nu este caracteristică glomerulonefritei În cazul hipotiroidismului, nu există proteinurie masivă, gips sau eritrocite în sedimentul urinar Conținutul de creatină și uree din plasma sanguină nu este crescut La prescrierea hormonilor tiroidieni, hipotiroidismul se caracterizează printr-o regresie a simptomelor, care nu este observată în CRF Semne frecvente de hipotiroidism și anemie: piele palidă, scăderea numărului de eritrocite și scăderea nivelului de hemoglobină din sânge Diferența constă în întârzierea psihomotorie caracteristică hipotiroidismului, bradicardiei și pielii uscate Hipotiroidismul este rigid la tratamentul cu medicamente antianemice, dar sângele este restabilit atunci când sunt prescrise preparate cu hormoni tiroidieni Tratament Corectarea hipotiroidismului se realizează prin aportul regulat de hormoni tiroidieni - T sau T Preparatul farmaceutic de triiodotironina - liotironina se administreaza in doza de - mcg/zi, dimineata Titrarea necesarului zilnic este reglata de dinamica simptomelor clinice de hipotiroidism si de nivelul TSH Acțiunea medicamentului începe la câteva ore după ingestie Pentru terapia de lungă durată se preferă preparatele cu tiroxină (levotiroxină sodică, eutiroks) Acțiunea levotiroxinei se realizează patogenetic prin conversie în triiodotironină, începe la - de ore de la administrare Doza zilnică variază de la la mcg, în funcție de etiologia, severitatea hipotiroidismului, vârsta pacientului și bolile concomitente În caz de hipotiroidism, medicamentul trebuie luat în mod regulat, Endocrinologie clinică necesarul zilnic este determinat de regresia semnelor clinice, nivelul de TSH, dinamica parametrilor sanguini (anemie, colesterol) Timpul de acțiune al liotironinei este mai scurt decât cel al levotiroxinei, iar activitatea sa este de ori sau mai puternică decât tiroxina, lucru care trebuie luat în considerare la alegerea unui medicament, mai ales la vârstnici Medicamentele de elecție includ combinații de levotiroxină și triiodotironină (novotirol) Pe lângă terapia de substituție hormonală pentru tratamentul hipotiroidismului, medicamentele sunt utilizate pentru corectarea dislipidemiei (statine, fibrați), dacă în timpul tratamentului cu hormoni tiroidieni nu este posibilă normalizarea metabolismului lipidic În unele cazuri, sunt prescrise medicamente care îmbunătățesc metabolismul în celulele sistemului nervos central și circulația sângelui în vasele creierului (phezam, sermion, cavinton etc ) Kinetoterapie și balneoterapia ocupă un loc important în atracție Pentru a îmbunătăți funcția hepatică, medicamentele hepatotrope (Essenceps, Karsil, Legalon) sunt utilizate timp de lună, - cure pe an Tratamentul hipotiroidismului secundar și terțiar se efectuează ținând cont de natura bolii sistemului hipotalamo-hipofizar, care a dus la dezvoltarea hipotiroidismului În toate cazurile de hipotiroidism secundar sau terțiar, hormonii tiroidieni sunt necesari pentru a corecta starea tiroidiană Vârstnici și senile noiraet Datorită activării proceselor metabolice și creșterii cererii miocardice de oxigen în timpul tratamentului cu hormoni tiroidieni, tratamentul pacienților cu ateroscleroză a arterelor coronare poate fi însoțit de semne de insuficiență coronariană, conform rebutului, doza inițială de L-tiroxină pentru persoanele peste de ani nu trebuie să depășească mcg Doza trebuie crescută nu mai devreme de săptămână cu , - mcg, aducând-o treptat la optim în decurs de luni Controlul dozei suficiente este eliminarea semnelor clinice de hipotiroidism Doza aproximativă de L-tiroxină este de mc/zi Nivelul de T la un atom poate fi la limita inferioară a normei, iar TSH - mai mult de , mmU / ml La pacienții care au avut un infarct miocardic, precum și la cei care suferă de boală coronariană pronunțată clinic, este imposibil să se elimine complet simptomele hipotiroidismului, deoarece din cauza necesarului redus de oxigen pe fondul hipotiroidismului, atacurile de angină se dezvoltă mai puțin frecvent iar riscul de infarct miocardic scade În același timp, tratamentul cu hormoni tiroidieni la pacienții din această categorie poate fi combinat cu utilizarea de litice coronariene și medicamente care reduc necesarul de oxigen al miocardului pentru prevenirea anginei pectorale Nou-născuți Hipotiroidismul la nou-născuți poate fi cauzat de aplazie sau hipoplazie a glandei tiroide, deficiență /dan Boli ale jeleului tiroidian si,і enzime implicate în biosinteza hormonilor irsoizi, precum și expunerea la strumogeni, deficiența sau excesul de iod în timpul dezvoltării fetale Cauza poate fi și acțiunea radionuclizilor de iod, deoarece de la la săptămâni de gestație, glanda tiroidă fetală începe să acumuleze iod radioactiv Criterii de diagnostic: Clinic: greutate corporală mare a nou-născutului; umflarea mâinilor, picioarelor, teiului, pielea groasă; hipotermie; letargie; reflex slab de sugere; creștere intensă în greutate Laborator: screening-ul nou-născuților cu determinarea GGI în ziua a -a- cu ajutorul benzilor de testare Geonatal, pe care se aplică o picătură de sânge din călcâi O creștere a nivelului de TSH' este o indicație pentru tratamentul cu hormoni tiroidieni Tratamentul începe nu mai târziu de - zile de la naștere Dacă hipotiroidismul este asociat cu insuficiența suprarenală cronică, corectarea cu corticosteroizi și selectarea atentă a hormonilor tiroidieni suplimentari sunt necesare în primul rând pentru a evita o criză suprarenală Femeile însărcinate Cheia unei sarcini de succes nu poate fi decât compensarea suficientă pentru hipotiroidism În timpul sarcinii, doza de hormoni tiroidieni este crescută sub controlul conținutului optim de T liber din sânge, precum și normalizarea globulinei care leagă tiroxina Hormonii tiroidieni nu au efect teratogen, deoarece nu penetrează bariera placentară În timpul sarcinii și alăptării, o femeie ar trebui să ia o doză suficientă de medicamente În procesul de terapie de substituție pe termen lung pentru hipotiroidism, pot apărea situații care necesită ajustarea dozei de levotiroxină Acestea includ utilizarea fenobarbitalului, carbamazepinei, rifampicinei, care cresc clearance-ul tiroxinei Când luați colestiramină, preparate de fier, hidroxid de aluminiu, cu o dietă bogată în fibre grosiere, absorbția intestinală a levotiroxinei se modifică, de care trebuie luată în considerare la selectarea unei doze adecvate În timpul sarcinii și în timpul tratamentului cu estrogeni, legarea tiroxinei de globulina de legare a tiroxinei crește, iar acest lucru necesită și o creștere a dozei de medicament O reducere a dozei de levotiroxină este necesară la pacienții cu vârsta peste de ani din cauza scăderii clearance-ului tiroxinei De remarcat este necesitatea corectării hipotiroidismului subclinic (Fig ) Endocrinologie clinică Orez Algoritm pentru corectarea hipotiroidismului subclinic (Cor DS f) Prevenirea hipotiroidiei constă în examinarea în timp util a contingentului cu factori de risc, tratamentul adecvat al tiroiditei autoimune, gușii endemice și administrarea preventivă a L-tiroxinei după tratamentul chirurgical al bolilor tiroidiene Prognosticul hipotiroidismului cu diagnostic precoce și terapie adecvată este favorabil în ceea ce privește o viață deplină și păstrarea funcției reproductive Pentru a controla doza de tiroxină în timpul terapiei de lungă durată, este necesar să se introducă în practica clinică un sistem de antrenament de autocontrol în cadrul "gyroschool" Din punct de vedere economic, o "tiro-școală" nu necesită cheltuieli speciale, deoarece poate fi organizată cu succes în ambulatoriu Un scurt program de antrenament pentru autogestionarea în hipotiroidism Lecția I: factori de risc pentru hipotiroidism, mecanismul scăderii funcției tiroidiene ( oră) capitolul Lecția : semne precoce de hipotiroidism; simptome clinice în stadiul avansat al bolii, patogeneza simptomelor principale (I h) Lecția ; criterii suplimentare de diagnostic; valoarea prognostică a examinărilor periodice biochimice și hormonale; criteriile de compensare a bolii (I h) Sesiunea : principiile tratamentului hipotiroidismului, importanța unei abordări nu-go adecvate a selecției dozei în funcție de diverși factori (boală, alte medicamente, sarcină, alăptare); automonitorizarea avantajului dozei pe baza principiului compensării și a caracteristicilor individuale ale pacientului ( oră) Lecția ; hipotiroidism și funcția reproductivă; alegerea profesiei și reabilitarea travaliului în caz de hipotiroidie (I h) comă hipotiroidiană Aceasta este o complicație a hipotiroidismului care pune viața în pericol Etiologie și patogeneză Factorii care contribuie la dezvoltarea comei hipotiroidiene includ hipotermia, traumatismele fizice, intoxicația alimentară, bolile intercurente, intervențiile chirurgicale, consumul de droguri, barbituricele pe fondul hipotiroidismului decompensat Mecanismul de declanșare al patogenezei este o insuficiență pronunțată a hormonilor tiroidieni pe fondul unei scăderi a capacităților de adaptare ale organismului din cauza impactului situațiilor stresante Hipoxia circulatorie și tisulară, alterarea metabolismului carbohidraților, proteinelor, grăsimilor și apă-sare și tulburările hemodinamice sunt implicate în mecanismul de dezvoltare a comei tablou clinic Semnele precoce pot fi letargie, somnolență severă, slăbiciune progresivă, hipotermie, piele uscată, umflarea pielii, dificultăți de vorbire, scăderea tensiunii arteriale În stadiul simptomelor clinice avansate, există o scădere bruscă a temperaturii corpului la ° C sau mai puțin, tensiunea arterială scade la un număr critic, bradicardia atinge de bătăi ale inimii pe minut, respirația devine rară și superficială Pot exista balonare, retenție de scaun, flatulență și obstrucție intestinală Pe fondul hipotensiunii arteriale și al slăbirii funcției contractile a miocardului, funcția de filtrare a rinichilor se înrăutățește, se dezvoltă oligurie și anurie Cluster observat Endocrinologie clinică lichid bogat în mucină în cavități, inclusiv în pericard, care poate provoca tamponare cardiacă Criterii de diagnostic pentru coma hipotiroidiană: o creștere rapidă a simptomelor de hipotiroidism pe fondul situațiilor stresante, însoțită de o scădere a temperaturii corpului, o scădere a tensiunii arteriale, somnolență severă și pierderea conștienței; tensiune scăzută a principalelor dinți ECG, bradicardie, anemie, disproteinemie, hipercolesterolemie, hipoglicemie, leucopenie, hiponatremie, niveluri ridicate de creatinine din sânge, transaminaze, semne pronunțate de hipoxie Tratamentul se efectuează în secția de terapie intensivă sub controlul stării funcțiilor vitale (hemodinamică, temperatură, diureză, respirație) Este necesar să se efectueze monitorizarea cardiacă și adesea ventilația artificială a plămânilor Hormonii tiroidieni (se preferă levo-tiroxina) se administrează intravenos Doza inițială poate fi IM) mcg, în funcție de caracteristicile individuale ale pacientului și de severitatea comei Cu cât starea clinică este mai gravă, cu atât trebuie abordată cu mai multă atenție alegerea medicamentului de preparare Preparatele comprimate de levotiroxină pot fi administrate prin valva nazogastrică O componentă obligatorie a tratamentului este hidrocortizonul intravenos și o doză inițială de mg la intervale de - ore sub controlul nivelului de izol, diureză și tensiune arterială Prognosticul depinde de vârsta pacientului, de cauza comei și de tratamentul în timp util Bolile cu deficit de iod ale glandei tiroide Boli cu deficit de iod: concepte generale Bolile cu deficit de iod (IDD) sunt un grup de boli cauzate de o deficiență a aportului de iod exogen în corpul uman Conceptul de IDD a fost introdus în în locul termenului "gușă", deoarece consecințele deficienței de iod pentru sănătatea umană nu se limitează la dezvoltarea gușii și reprezintă un pericol grav pentru sănătatea diferitelor segmente ale populației în iod- regiuni deficitare În același timp, nu există nicio îndoială că principalele condiții patologice care se dezvoltă cu deficiența de iod sunt asociate cu modificări ale structurii și funcției glandei tiroide r idfiti Boli tiroidiene IDD este una dintre cele mai frecvente boli infecțioase În același timp, incidența coincide cu distribuția iodului în sol, gama de manifestări ale IDD este foarte largă și depinde de perioada vieții unei persoane Conform OMS ( ), , miliarde de oameni, milioane din populația lumii au deficit de iod regiruinea, gușă endemică de severitate diferită, milioane au retard mintal sever ca urmare a deficienței de iod, care este un pericol grav pentru sănătate potențialul milioanelor de oameni care trăiesc în regiunile Yoddsfinite (Alpii Centrali, I și Mdlai, Carpați, Anzi, Pirinei, Valea Sudanului, regiunile centrale ale Africii și Europei, regiunile deluroase din Germania, Iran, Italia de Nord, Brazilia, Derbyshire și Nottinghamshire în Anglia, Țările de Jos, Finlanda, Grecia, Noua Zeelandă, Australia, America Centrală etc ) În prezent, IDD este considerată o problemă medicală și economică, deoarece inițiază dezvoltarea patologiei tiroidiene, duce la perturbarea formării și dezvoltării sistemului nervos central și la disfuncția reproductivă S-a stabilit că condițiile de deficit de iod contribuie la apariția anomaliilor congenitale - cretinismul endemic (de la , la % din populație) și hipotiroidismul ( - de copii la de nou-născuți), gușa neonatală, duc la scăderea fertilității, la un creșterea numărului de avorturi spontane, a mortalității perinatale și infantile; și, cel mai semnificativ în deficiența ușoară până la moderată de iod, o pierdere semnificativă a potențialului intelectual, educațional și profesional al națiunii După cum am menționat mai devreme, IDD include unele boli tiroidiene (gușă simplă netoxică, gușă nodulară, inclusiv formarea autonomiei tiroidiene, chisturi tiroidiene etc ), care necesită monitorizare medicală a populației generale și duc în cele din urmă la costuri enorme pentru eliminare consecințele deficitului de iod Incidența IDD depinde direct de severitatea deficitului de iod În prezent, se consideră un fapt general acceptat că deficitul de iod este asociat cu o serie de stări patologice care se dezvoltă la diferite perioade ale vieții și sunt clasificate de B Hetzl în (Tabelul ) Etiologie Cauzele IDD: ■ aport insuficient de iod în organism, datorită conţinutului scăzut în alimente (apă); • absorbția afectată a iodului în tractul gastrointestinal; Endocrinologie clinică Tabelul Boli cauzate de deficitul de iod (Hetzel B , ) Perioada de viață Forma de patologie Perioada fetală Avorturi spontane Nașteri morti Anomalii congenitale Mortalitate perinatală crescută Mortalitate infantilă crescută Cretinism neurologic (retard mintal, surdomutism, diplegie spastică, strabism) Perioada neonatală(tm) (perioada neonatală, copilăria timpurie) Tulburări psihomotorii Gușă neonatală (congenitală) Hipotiroidism neonatal (congenital) Criminism Copilărie și adolescență Gușă Hipotiroidie juvenilă Dizabilități intelectuale Retardare fizică Maturitate (adulți) Gușa și complicațiile ei Hipotiroidism Deficiență intelectuală • încălcarea proceselor de absorbție a iodului de către glanda tiroidă, defecte genetice în biosinteza hormonilor tiroidieni; • deficit în mediu și alimente de zinc, brom, cupru, cobalt, molibden, seleniu și exces de calciu, fluor, crom, mangan; • prezenţa în mediu a "goitrogenici" - factori care pot afecta morfologia glandei tiroide Principala cauză a IDD este aportul insuficient de iod din mediul extern în corpul uman și animal Iodul este un oligoelement esențial de mare importanță biologică Face parte din moleculele hormonilor tiroidieni (tiroxina, triiodotironina), care au un efect biologic specific Conținutul de iod din corpul uman nu depășește - mg, necesarul zilnic pentru acesta pentru dezvoltarea umană normală este de la la de micrograme capitolul Iodul se găsește în sol, apă, aer Distribuția sa în sol este asociată cu nivelul înghețului său în ultima (a patra) epocă glaciară și cu locația sa deasupra nivelului mării O concentrație mai mare de iod este în solurile argiloase, lutoase ale cernoziomurilor ( - µg/g sol), mai scăzută în solurile nisipoase, podzolice ( , - µg/g sol) Conținutul cel mai scăzut de iod și gay în zonele muntoase, precum și în zonele situate sub nivelul mării, supuse inundațiilor sau înghețului, unde cea mai mare parte a iodului din sol a fost spălat și dus de râuri în ocean Conținutul de iod din solurile Republicii Belarus este eterogen și fluctuează de la , la , µg/g de sol Iodul este amestecat constant în natură, făcând un ciclu Iodul din mări și oceane se evaporă, se concentrează în atmosferă, revine pe pământ cu precipitații și este inclus în ciclul de viață al plantelor și animalelor Din produsele alimentare, iodul pătrunde în tractul gastrointestinal sub formă de iodură și completează cantitatea de iod anorganic din lichidul extracelular Din sânge, iodul pătrunde în diferite organe și țesuturi și se acumulează în glanda tiroidă împotriva unui gradient de concentrație, care se datorează activității importatorului de sodiu-iod Până la % din iodul conținut în corpul uman este concentrat în glanda tiroidă Iodura organică este concentrată în glanda tiroidă ( - μg), cantitatea de iod anorganic se menține în limita a μg (este completată în timpul deiodarii tiroxinei și triiodotironinei) În fiecare zi glanda tiroidă secretă -! micrograme de tiroxină și - micrograme de triiotironină, care sunt cheltuite pentru activitatea vitală a corpului uman și îi permit să se adapteze rapid la un aport scăzut de iod din mediul extern Cu o funcție renală normală, aproximativ % din iodul ingerat cu alimente este excretat din organism cu urină, pierderea de iodură cu fecale este nesemnificativă În deficiența cronică de iod, mecanismele de adaptare eșuează, urmată de o scădere a sintezei hormonilor tiroidieni și dezvoltarea bolilor cauzate de deficitul de iod O anumită contribuție la formarea stărilor de deficit de iod este adusă de o încălcare a aprovizionării cu seleniu Acest lucru se datorează, în primul rând, efectului seleniului asupra metabolismului hormonilor tiroidieni și, în al doilea rând, deficienței dovedite de seleniu în solurile din Belarus Seleniul este o componentă a deiodinazelor, o familie de selenoenzime care conțin selenocisteină În special, deiodinaza tiroidiană de tip I este o selenoenzimă care determină prima etapă de acțiune Endocrinologie clinică hormoni tiroidieni - conversia tiroxinei în , , ' triiodotironină S-a dovedit că dezechilibrul hormonilor tiroidieni - acumularea de tiroxină cu o scădere paralelă a valorilor triiodotironinei și agravarea fenomenelor de hipotiroidism - este o trăsătură caracteristică a endemiei de gușă care apare atunci când o combinație de valori scăzute de iod și seleniu În plus, deficitul de seleniu agravează manifestările deficitului de iod și nu numai că provoacă disfuncție tiroidiană, dar induce și modificări necrotice și fibrotice în jeleul tiroidian și, de asemenea, stimulează proliferarea celulară În plus, trebuie amintit că metabolismul hormonilor tiroidieni este reglat prin legarea și proteinele și circulația formelor libere de hormoni cu activitate biologică, conversia periferică a hormonilor tiroidieni, reglarea formării formelor inverse de hormoni care diferă în localizarea atomilor de iod și a altor factori Pe lângă motivele de mai sus, dezvoltarea gușii este facilitată de: • medicamente: streptomicina, sulfonamide, antibiotice (ben shlpspicilcin, eritromicină etc ), tireostatice - derivați de tiouree, perclorați, săruri de litiu, amiodarona; • plante din familia cruciferelor datorită prezenței tiocianaților și izotiocianaților (napi galbeni, semințe de caius gy, manioc, porumb, lăstari de bambus, cartofi dulci, fasole lima etc ); fructe, legume și cereale care conțin compuși flavonoizi stabili (mei, sorg, fasole, alune etc , când aceste produse formează baza dietei); • derivați fenolici utilizați pe scară largă în agricultură ca insecticid, erbicid; dihidroxi piridine conținute în acest fum de argint, efluenți industriali care lucrează cu cărbune! și, planta tropicală leyken • Inaniția proteino-calorică, deoarece alimentația deficitară crește riscul de gușă la nou-născuți, copii și gravide Patogeneza În condițiile deficitului cronic de iod, se constată o scădere a sintezei și secreției principalelor hormoni tiroidieni iodați - T și T , cu activarea secreției de TSH după principiul feedback-ului Se știe că TSH stimulează toate etapele biosintezei hormonilor tiroidieni, inclusiv captarea iodurilor din sânge de către glanda tiroidă; oxidarea și organizarea iodului și biosinteza iodotironinelor, Argila Boli tiroidiene accelerând conversia lui T în T În plus, un exces de TSH are un efect de mutare a creșterii (strumogen) ■ o creștere a dimensiunii glandei tiroide din cauza hipertrofiei (o creștere a dimensiunii) și hiperplaziei (o creștere a numărului de celule foliculare tiroidiene) Ca urmare, se formează o gușă care timp de mulți ani a fost considerat echivalentul clinic direct al deficitului de iod - % din bolile însoțite de mărirea glandei tiroide sunt asociate cu deficitul de iod Astfel, consecințele deficitului de iod sunt asociate cu o producție insuficientă de hormoni tiroidieni și cu reacții compensatorii care vizează depășirea acestei deficiențe Etapa inițială a răspunsului adaptiv al glandei tiroide la deficitul de iod este o creștere a absorbției de iod; absorbția iodului crește datorită activării mecanismelor dependente și independente de TSH În plus, se înregistrează o modificare a metabolismului iodului intratiroidian și, sub acțiunea TSH, apar următoarele: "accelerarea sintezei hormonilor tiroidieni; • reducerea acumulării de tireoglobuline în coloid; • întărirea mecanismelor proteolitice de eliberare a hormonilor Cu deficit de iod, din atomii de iod din mediul extern se formează compuși cu un conținut mai scăzut de iod - tirozină monoiodă și T , care are un timp de înjumătățire scurt și o activitate mai mare decât T Modificarea raportului dintre concentrația de hormoni periferici este un factor de adaptare al glandei tiroide în condiții de deficit de iod La persoanele care trăiesc în regiuni cu deficit de iod, la stadiul nervos, există o scădere a biosintezei T , o scădere a nivelului de tiroxină totală și liberă, un nivel normal sau crescut de T , precum și un conținut normal sau crescut de TSH în serul sanguin Aceste modificări hormonale se datorează nu numai secreției predominante de T de către glanda tiroidă, ci și creșterii conversiei periferice a T în T A doua schimbare adaptativă precoce a glandei tiroide în condiții de deficit de iod este dezvoltarea gușii difuze datorită stimulării crescute a TSH, în care mai târziu, din cauza imperfecțiunii proceselor hiperplazice, tumorile și neoplasmele glandei tiroide, focare de autonomie tiroidiană, se poate forma Proliferarea tirocitelor duce la o creștere relativă a riscului de a dezvolta cancer tiroidian Mecanismul de stimulare a proceselor proliferative se datorează HTH și efectelor trofice Antropologie clinică și alți factori intracelulari S-a dovedit că iodul, atunci când pătrunde în girocit în cantități suficiente, pe lângă iodotironine, formează compuși cu lipide (iodlactone), care blochează formarea factorilor de creștere locali (factor de creștere a insulinei-l etc ) Cu deficit de iod, blocarea descrisă mai sus este absentă, ca urmare, factorii de creștere declanșează procesele de proliferare și hiperplazie a tirocitelor Grupuri de tireopiți sau foliculi care proliferau activ formează zone diferite de țesutul din jur - "noduri" De regulă, mai multe dintre ele se formează, în diferite părți ale țesutului tiroidian În cazul mutațiilor somatice, unii dintre noduri dobândesc capacitatea de funcționare autonomă sau de creștere neoplazică Astfel, deficitul cronic de iod cauzează: • hipersimularea cronică a glandei tiroide; • hipotiroxinemia relativă (T - normală sau ușor redusă); • dezvoltarea hipotiroidismului evident sau subclinic tablou clinic Cea mai frecventă și precoce manifestare a deficitului cronic de iod este creșterea dimensiunii glandei tiroide (gușă) Cu deficit moderat de iod și compensare suficientă a funcției tiroidiene, gușa (fără afectarea funcției tiroidiene) poate fi singura manifestare clinică a deficitului de iod Odată cu creșterea gradului de deficiență de iod pe fondul endemiei de gușă, apare o încălcare a funcției glandei tiroide, se dezvoltă o deficiență a hormonilor tiroidieni, se formează hipotiroidism subclinic și mai târziu manifest, care are semne clinice caracteristice Pentru dreptate, trebuie remarcat faptul că formarea hipotiroidismului evident este o manifestare rară a IDD La persoanele care trăiesc mult timp în condiții de deficit de iod, sub influența efectului stimulator al TSH, se formează adesea focare (noduri) de proliferare în țesutul tiroidian și se formează gușă nodulară sau difuză Există multe teorii și studii care mărturisesc prezența unor caracteristici locale determinate genetic care contribuie la formarea patologiei nodulare Se știe că, pe fondul gușii endemice, crește riscul de a dezvolta carcinom tiroidian, în special în regiunile deficitare de iod care au fost contaminate cu radionuclizi după accidentul de la Cernobîl și maxim la persoanele care în momentul lovirii cu iod în J erau copii sub ani " іintayatіa>Mіаашвошшх(r)ЖМи^' 'i v^ІIYARINO^ІNFIІIPOІK^ІІІШШІgіК^а^НУьііМіГДрУьііМіГДрУіііьi^гарМііi^yгарМііi^yгіpіp Tiani Boli ale glandei tiroide Ginestimularea formațiunilor nodulare ale TSH-ului glandei tiroide în timp duce la transformarea lor naturală în focare de autonomie tiroidiană, caracterizate prin producția excesivă de hormoni tiroidieni Diagnosticare Pentru a evalua severitatea deficienței de iod și controlul jc|h|>ck-administrării programelor pentru eliminarea acestuia, diagnosticul și recomandările elaborate de OMS, UNICEF și Consiliul Internațional pentru Controlul Bolilor cu Deficiență de Iod ( CCIDD) (noiembrie ) ) se aplică , și varianta lor revizuită (septembrie ) Principala metodă care face posibilă asocierea dezvoltării patologiei cu deficitul de iod în mediu este determinarea excreției de iod în urină, deoarece până la % din iodul consumat este excretat în urină Această metodă este valabilă numai pentru studii epidemiologice în grupuri de cel puțin de persoane, când evaluarea se face pe mediana de grup a indicatorului studiat Pentru monitorizarea individuală nu se recomandă metoda de determinare a excreției urinare de iod, din cauza variabilității mari a indicatorului În plus, pentru a evalua disponibilitatea iodului, se utilizează dimensiunea glandei tiroide și nivelul de TSH TG în serul sanguin Criteriile de evaluare a severității DID, pe baza totalității indicatorilor din populația chestionată, sunt date în Tabel Tabelul Criterii epidemiologice pentru evaluarea severității stărilor de deficit de iod (Delange F , ) Criterii Grup de populație Severitatea IDD usor mediu greu Frecvența gușii (palpare) Scolari , - , % , - , % > , % Volumul tiroidei > percentila (ecografia) Scolari , - , % , - , % > , % Concentrația mediană de iod urinar, mcg/l Scolari - - , mU/L Nou-născuți , - , % , - , % > , % Ml diana nivelului de tiroglobulina, ng/ml Copii, adulti , - , , , > , Endocrinologie clinică În conformitate cu reglementările și documentele OMS, în zonele fără deficit de iod, incidența gușii nu trebuie să depășească %, ratele de excreție urinară a iodului trebuie să fie peste μg / l, frecvența TSH în sânge mai mare de , mU / ml la nou-născuți la screening-ul hipotiroidismului neonatal nu trebuie să depășească % În general, este acceptat că cel puțin doi parametri ar trebui să fie disponibili pentru a măsura severitatea deficienței de iod De regulă, acești parametri sunt prevalența gușii în populație (palpare, ultrasunete) și concentrația de iod în urină Palparea glandei tiroide este cea mai accesibilă metodă de apreciere a dimensiunii acestei glande, dar nu specifică, deoarece se bazează pe senzații subiective Din , în lume, la recomandarea Organizației Mondiale a Sănătății, se folosește următoarea clasificare a mărimii gușii, utilizată pentru examenele preventive: • gradul - fara gusa; • gradul I - gusa nu este vizibila, dar palpabila; • gradul - gusa este palpabila si vizibila ochiului Dimensiunile adevărate ale glandei tiroide sunt evaluate prin examinare ultrasonografică La determinarea dimensiunii glandei tiroide, până în ultimii ani s-au folosit standardele OMS, dar în prezent se recomandă elaborarea standardelor regionale și utilizarea acestora Criteriile recomandate de OMS pentru dimensiunea maximă a tiroidei pentru adulți sunt mai puțin de ml pentru bărbați și mai puțin de ml pentru femei În continuare, luăm în considerare principalele forme nosologice ale bolilor cu deficit de iod ale glandei tiroide Gușa simplă netoxică (gușa difuză asociată cu deficiența de iod; gușa difuză endemică) este cea mai frecventă manifestare a deficitului de iod, care se dezvoltă din cauza deficitului de iod și a altor factori de gușă Gușa simplă netoxică include orice mărire difuză a glandei tiroide care nu este asociată cu un proces inflamator sau neoplazic și nu este însoțită de afectarea funcției Termenul de gusa "endemica" se refera la o marire a glandei tiroide, care apare la mai mult de % din populatia care traieste in aceasta regiune deficitara de iod Termenul de gușă "sporadică" (dishormonală) se referă la gușa întâlnită la rezidenții din zonele neendemice, care se dezvoltă ca urmare a unor factori care nu afectează Gmiva Boli ale glandei tiroide straturi largi ale populatiei, datorita dishormonoeiazei cauzate de fermentopatia congenitala Conform conceptelor moderne, definiția de "endemic" sau "sporadic" poate fi folosită doar în examinările populației, și nu pentru verificarea individuală a diagnosticului În practica clinică, se recomandă utilizarea termenului de "gușă simplă netoxică" Dezvoltarea unei guși simple netoxice este o consecință a hiperplaziei compensatorii a glandei tiroide în condiții de deficit de iod Pentru a menține starea eutiroidiană, există o creștere a producției de triiodotironină (T ) mai puțin iodata, dar biologic mai activă, în timp ce conținutul de tiroxină (T ), principalul hormon secretat de glanda tiroidă, scade, iar T / Raportul Tt scade ( Adenom toxic al glandei stiloide sau autonomia funcțională a glandei tiroide (gușă toxică nodulară sau multinodulară) reprezintă sfârșitul dezvoltării naturale a gușii nodulare în deficit de iod, când hiperstimularea TSH a formațiunilor ganglionare duce la formarea focarelor de secreție excesivă autonomă a hormonilor tiroidieni Formarea autonomiei funcționale este rezultatul dezadaptarii tirocitelor în procesul de absorbție a iodului și dobândirea capacității de a absorbi autonom iod datorită activării bazinelor speciale de tirocite Undocrimularea clinică În condiții de deficiență de iod cu stimulare cronică excesivă a tirocitelor de către HTG, tirocitele cresc activ, proliferează, se mută și, în cele din urmă, formează areole hiperactive care încep să funcționeze autonom Se crede că diferitele grupuri de tirocite au specializări diferite - sinteza tiroglobulinei, absorbția iodului, proliferare, hipersensibilitate la TSH Există forme unifocale, multifocale și diseminate de autonomie funcțională a glandei tiroide În timpul procesului de formare a autonomiei tiroidei se disting etape succesive; compensat și decompensat Stadiul compensat se caracterizează prin prezența unui focar de hipersecreție de hormoni tiroidieni în glanda tiroidă fără manifestări de tireotoxicoză (sistemică) evidentă În același timp, se mențin nivelurile normale de hormoni tiroidieni periferici și TSH Progresia bolii la stadiul următor - autonomia decompensată - are loc într-o rată de aproximativ % pe an din numărul total de pacienți cu autonomie funcțională Cu autonomie decompensată, tireotoxicoza sistemică se dezvoltă cu simptome caracteristice (tahicardie, scădere în greutate, agitație, tremor etc ) și semne de laborator (TSH scăzut și niveluri crescute de hormoni tiroidieni periferici) Planul de examinare pentru adenom toxic este absolut identic cu cel pentru adenom nodular și include neapărat scintigrafia tiroidiană Cu autonomie tiroidiană compensată, radiofarmaceutul este captat în mod excesiv de o anumită zonă (zone) a glandei tiroide, în timp ce se păstrează captarea normală a țesuturilor din jur Autonomia funcțională decompensată se caracterizează printr-un nod "fierbinte" în zona de focalizare a autonomiei și absența captării radiofarmaceuticului de către țesutul tiroidian din jur Metoda optimă de scintigrafie este scintigrafia supresă bazată pe suprimarea secreției de TSH în timpul tratamentului cu levotiroxină (în medie µg/zi sau µg/kg timp de zile) Scopul scintigrafiei supresive este identificarea focarelor minime de autonomie funcțională Când radiofarmaceutic ( mTc-pertechnetat) este captat mai mult de % în minute din momentul administrării acestuia, se verifică diagnosticul de autonomie funcțională tiroidiană Contraindicațiile pentru scintigrafia supresoare sunt aritmiile cardiace, boala coronariană severă și ateroscleroza severă capitolul La efectuarea scintigrafiei, pot fi detectate următoarele variante de scintigrame: • distribuția difuză a izotopului în țesutul glandei tiroide; • creșterea locală a captării izotopilor de către nodurile "fierbinți"; • reducerea locală a captării izotopilor de către noduri "reci"; • alternarea zonelor de acumulare excesivă, normală și insuficientă a izotopului; • o scădere generală a captării izotopilor (blocarea glandei tiroide, tiroidită subacută) Pentru a evalua starea funcțională a glandei tiroide și i, se efectuează un studiu al nivelurilor de TSH și hormoni tiroidieni periferici Pentru tirotoxicoza manifestă, sunt caracteristice simptome specifice, o scădere a nivelului de GTH )) Tabelul Caracteristicile clinice ale cancerului medular tiroidian Forma semnului bolii sporadic familial (non-MEN) MEN A MEN B Caracterul mutației RET Somatic Germinal Germinal Germinal Vârsta pacienților (ani) Peste Sub și peste Până la Până la Creștere multifocală, bilaterală - + + Hiperplazia de fundal a celulelor C - + + + Feocromocitom - - - % - % Hiperplazia (adenom) a glandelor paratiroide - - - % Rareori Ganglioneuromatoza - - + + Fenotip asemănător morfanului - - + + Cancerul medular se caracterizează printr-un curs agresiv cu o probabilitate mare de leziuni metastatice ale ganglionilor limfatici ai gâtului și mediastinului (mai mult de %), precum și răspândirea hematogenă intensă ( - %) Tumoarea are un metabolism ridicat activitate, secretă calcitonina, procalcitonina, somatostatina, ACTH, serotonina, prostaglandinele, peptida intestinală vasoactivă, enolaza specifică neuronului și antigenul embrionar al cancerului Endocrinologie clinică Conform prognosticului, carcinomul medular ocupă o poziție intermediară între carcinomul papilar și cel anaplazic, cu o rată de supraviețuire la zece ani de - % Diareea, hipercalcitoninemia persistentă și prezența metastazelor tumorale la distanță sunt considerate factori nefavorabili Carcinomul mixt cu celule medulare și foliculare (sinonime: carcinom folicular mixt și cu celule C, cancer combinat medular-folicular) are proprietățile morfologice ale carcinomului medular (imuoreactivitate la calcitonină), cancerului folicular sau papilar (abilitatea de a colora cu anticorpi la tiroglobulină) Este rar, în unele cazuri conține mutații ale liniei germinale Evoluția clinică și prognosticul nu diferă de cancerul medular Tumora cu celule fusiforme cu diferențiere asemănătoare timusului (sinonime: tumoare cu celule fusiforme cu chisturi mucinoase, teratom malign, timom tiroidian din copilărie) este un neoplasm malign al glandei tiroide, rar, cu creștere lentă, cu o arhitectură lobulară, septuri fibroase, structuri glandulare și un componenta epitelială cu celule fusiforme Apare la copii, adolescenți și adulți tineri Cel mai mult, se manifestă ca un nodul dens, nedureros în glanda tiroidă și numai în unele cazuri există o creștere rapidă cu semne clinice de compresie a organelor gâtului Dimensiunea tumorii depășește de obicei cm în cea mai mare dimensiune, pe secțiunea ele conțin cavități chistice Metastazele pot apărea la mulți ani de la diagnosticare Cele mai frecvente leziuni sunt plămânii, ganglionii limfatici, rinichii și țesuturile moi Cancer cu diferențiere asemănătoare timusului (sinonime: cancer tiroidian asemănător limfoepiteliomului, timom epitelial intratiroidian, timom tiroidian primar) - provine din fragmente ectopice ale timusului, apare la persoanele de vârstă mijlocie cu localizare tipică în polii inferiori ai lobilor tiroidieni Prognosticul și evoluția clinică rămân prost înțelese tablou clinic În cele mai multe cazuri, cancerul tiroidian se dezvoltă fără simptome Cel mai adesea, tumora este descoperită întâmplător în timpul examinărilor de rutină, mai rar pacientul detectează independent un nod sau indică o senzație de presiune în gât Odată cu creșterea dimensiunii neoplasmului, precum și odată cu răspândirea cancerului dincolo de glanda tiroidă, apar simptome de disfuncție a organelor învecinate І іana Boala tiroidiană Răgușeala vocii sau afonia este un caz sigur de afectare a nervului laringian nosular Adesea, această afecțiune este însoțită de dificultăți de respirație din cauza paraliziei corzilor vocale și a colapsului laringian Tusea, de obicei uscată, paroxistică, dificultăți de respirație și caracterul stridor al respirației pot indica o tumoare în trahee, iar disfagia - o leziune a esofagului În cazul unor neoplasme mari, de obicei cervico-mediastinale, se poate dezvolta și întregul sindrom de compresie a venei cave superioare sau sindromul simptomatic Horner Metastazele din plămâni sunt de obicei asimptomatice Chiar și în cazurile în care o parte semnificativă a parenchimului respirator este acoperită cu țesut tumoral, simptomele rămân foarte slabe și doar în faza terminală a dezvoltării procesului metastatic apar semne de insuficiență cardiacă pulmonară Leziunile osoase metastatice se caracterizează prin durere și fracturi patologice, Pacienții cu cancer tiroidian medular pot prezenta diaree din cauza secreției de prostaglandine și a peptidei intestinale vasoactive În carcinomul scuamos, uneori apar leucocitoză și hipercalcemie (Tabelul ) Tabelul Manifestări clinice ale tumorilor tiroidiene Simptome Cauze / Simptome primare (locale) Găsirea unui nod în glanda tiroidă Senzație de presiune sau greutate în gât (disconfort la nivelul gâtului) Apariția unei tumori în glanda tiroidă // Simptomele cancerului local avansat Răgușeală a vocii, afonie Comprimarea (germinarea) nervului laringian recurent Mărirea ganglionilor limfatici ai gâtului Răspândirea limfogenă a tumorii Tuse, dispnee, stridor, asfixie Compresie recurentă a nervului laringian sau invazie traheală Sindromul venei cave superioare Sindromul Horner Implicarea ganglionilor trunchiului simpatic în procesul tumoral Disfagia Invazia esofagului Endocrinologie clinică Sfârșitul mesei Simptome Cauze III Simptomele metastazelor la distanță Dureri osoase, fracturi patologice Metastaze osoase GU Simptome parapeoplazice Diaree Secreția de peptidă intestinală vasoactivă și prostaglandine (observată în carcinomul medular) Hipercalcemie Secreția ectopică de analogi ai hormonului paratiroidian (carcinom cu celule scuamoase) Leucocitoză Expresia tumorală a factorilor de stimulare a coloniilor (carcinom cu celule scuamoase) Diagnosticare Diagnosticul primar se stabilește pe baza manifestărilor clinice ale bolii, a rezultatelor ecografiei gâtului și a biopsiei cu ac fin a tumorii I În plus față de numărul de metode de diagnostic obligatorii de cercetare includ radiografia organelor celulei de minereu în două proiecții, tomografia gâtului și mediastinului, precum și o laringoscopie Cu ajutorul palpării, este posibil să se determine numărul, dimensiunea, consistența și mobilitatea neoplasmelor nodulare ale glandei tiroide și ganglionilor limfatici În cancer, nodurile au cel mai adesea o textură densă, o suprafață neuniformă, nodurile sunt nedureroase, pot crește împreună cu țesuturile din jur și pot provoca deformarea gâtului Ecografia vă permite să determinați dimensiunea și forma glandei tiroide, relația sa topografică cu organele și mușchii gâtului, precum și zonele parenchimului tiroidian cu densitate modificată Un semn ecografic important al cancerului este prezența nodulilor hipoecogeni fără limite clare În - % din cazuri, carcinomul poate fi depistat în zone izoecoice sau chiar hiperecogene Cu ajutorul ultrasunetelor, poate fi detectată calcificarea parenchimului tiroidian sub formă de noduri hiperecogene Un semn ecografic de încredere al unei tumori maligne este o încălcare a integrității capsulei tiroidei De o importanță decisivă în stabilirea unui diagnostic preoperator revine examenului citologic al biopsiei i' iiva Boala tiroidiană Dar indicațiile individuale includ eufagorafie (esofagoscopia), bronhoscopia, tomografia computerizată a gâtului și mediastinului, puncția sau biopsia excizială a ganglionilor limfatici măriți ai gâtului, osteoscintigrafia, scanarea glandei nigonide, radiografia oaselor, ultrasunetele organelor (irioid) cavitate si spatiul retroperitoneal, angiografie, rafie fleboida teste de laborator pentru depistarea markerilor cancerului tiroidian: calcitonina, antigen cancero-embrionar si tiroglobulina In unele cazuri, este indicat sa se studieze concentratia de , iriiodotironina si tiroxina in sangele periferic (T K) Tabelul Teste de diagnostic pentru tumorile tiroidiene Scopul cercetării Ecografia gâtului (ecografia) Evaluarea glandei tiroide, a tumorii și a ganglionilor limfatici ai gâtului Biopsie prin puncție a glandei tiroide Verificarea diagnosticului Punctie sau biopsie exciziala a ganglionului limfatic al gatului Verificarea diagnosticului Radiografia, tomografia gâtului și mediastinului Determinarea localizării și dimensiunii tumorii Radiografie a organelor cavității toracice Diagnosticul metastazelor în plămâni și ganglionii limfatici ai mediastinului Scanare Diagnosticul neoplasmelor mediastinale ale glandei tiroide sau metastazelor la distanță ale cancerului (tehnețiu- m, iod- , iod- , taliu- ) Tomografia computerizată Determinarea mărimii exacte, a localizării și a răspândirii tumorii Laringoscopia Diagnosticul implicării în procesul tumoral al nervului recurent Imagistica prin rezonanță magnetică Clarificarea datelor privind structurile vasculare ale gâtului și mediastinului Identificarea posibilei invazii a esofagului, traheei, vaselor principale Endocrinologie clinică Sfârșitul mesei Scopul cercetării Esofagoscopie, esofagografie Diagnosticul de invazie a esofagului Bronhoscopie Detectarea invaziei tumorale în trahee Flebografie Diagnosticul leziunilor din bazinul venei cave superioare Studii hormonale Diagnosticul hipertiroidismului, hipotiroidismului și determinarea markerilor cancerului tiroidian Diagnosticul intraoperator include biopsie țintită cu ac, pregătirea frotiurilor-amprente ale tumorii și examinarea histologică urgentă a țesutului îndepărtat Diagnosticul final al cancerului tiroidian este determinat de studiul morfologic al preparatului îndepărtat și scintigrafia corpului cu III Răspândirea tumorii vă clasifică homosexual conform clasificării TNM Cancerul tiroidian trebuie diferențiat de adenom, gușă nodulară și varianta nodulară a tiroiditei cronice Clasificare TN M (IIICC, ) Clasificarea este aplicabilă numai pentru cancerele care trebuie confirmate morfologic Ganglionii limfatici ai gâtului și mediastinului superior sunt considerați regionali T - tumora primara Tx - date insuficiente pentru evaluarea tumorii primare; TO - tumora primară nu este determinată; TI - tumoră de până la (^) cm în dimensiunea cea mai mare, limitată de țesutul tiroidian; T - tumoră de la la cm în cea mai mare dimensiune, limitată la țesutul glandei tiroide; T - Tumoră mai mare de cm în dimensiunea cea mai mare, limitată la țesutul tiroidian, sau orice tumoră cu extensie minimă străină și reoidiană (germinare în mușchii hioizi sau în țesuturile moi periroidiene); T a Tumoră de orice dimensiune care se extinde dincolo de capsula glandei tiroide cu invazie în țesuturile moi subcutanate, laringe, trahee, esofag, nervul laringian recurent; T b Tumora invadează fascia prevertebrală, artera carotidă sau vasele mediastinale і 'іiv Boli ale glandei tiroide și jeleu n>і Toate categoriile de T pot fi împărțite în: a) tumora solitara; b) tumoră multifocală (clasificare după ishpin ny yy) Carcinoamele anaplazice (nediferențiate) ale tuturor aparțin categoriei T : T a, carcinom anaplazic rezecabil intratiroidian; T b - carcinom anaplazic nerezecabil extratiroidian N - ganglioni limfatici regionali Nx - date insuficiente pentru evaluarea ganglionilor limfatici regionali; N - fără semne de implicare metastatică a ganglionilor limfatici regionali; N - există o leziune a ganglionilor limfatici regionali cu metastaze; N Іа - sunt afectați ganglionii limfatici pretraheali, paratraheali și preglotali (nivelul VI); NIB - leziune metastatică (unilaterală, bilaterală sau contralaterală) a ganglionilor limfatici submandibulari, jugulari, supraclaviculari și mediastinali (nivelurile I-V); pTN este o confirmare histologică a răspândirii cancerului tiroidian M - metastaze la distanță MO - metastazele în organe îndepărtate nu sunt detectate M - se stabilesc metastaze la distanta Gruparea cancerului tiroidian pe stadii, pe lângă categoriile TNM, ține cont de structura histologică a tumorii și de vârsta pacienților Cancer papilar sau folicular Vârsta pacienților până la de ani: • Stadiul I (orice T, orice N, MO); • Etapa II (orice T, orice N, M ) Pacienți cu vârsta de de ani sau mai mult: • Stadiul I(TINOMO); • Etapa (T N M ); • Etapa III (T N M , Tl- NlaM ); Endocrinologie clinică • Stadiul IVa (T aN - laMO, TI- aN IbMO); • Stadiul IVb (T b, orice N, MO); • Etapa IVc (orice T, orice N, Ml), Cancer medular • Stadiul I (T IN OM O) • Etapa II (T - N M ) • Etapa (T - N IaMO) • Stadiul IVa (T aNO-IaMO, TI - aNlbM ) • Stadiul IVb (T b, orice N, MO) • Stadiul IVc (orice T orice N, Ml) Cancer anaplazic (nediferențiat), carcinom cu celule scuamoase În toate cazurile, este considerat stadiul al bolii: • Stadiul IVa (T a, orice N, MO); • Oțel IVb (G b, orice N, MO); • Etapa IVc (orice G, orice N, MI), Tratamentul pacienților este operativ în combinație cu terapia cu iod radioactiv cu amplificare de pui și terapia hormonală supresoare cu levotiroxină Interventie chirurgicala Operațiile se efectuează sub anestezie endotraheală, extract іsularpo, ținând cont de datele despre varianta morfologică a tumorii și topografia acesteia În cancerele medulare, slab diferențiate, macroinvazive foliculare, scuamoase și nediferențiate, precum și la pacienții cu carcinom papilar cu răspândire a T - NIM - , trebuie efectuată o tiroidectomie totală Hemitiroidectomia sau rezecția subtotală a glandei tiroide este considerată acceptabilă pentru microcarpinomul papilar salin fără metastaze în ganglionii limfatici regionali (T N M ), precum și la pacienții cu cancer folicular minim invaziv O etapă obligatorie a tratamentului chirurgical este punerea în aplicare a lpmfodisecniei, care implică îndepărtarea țesutului adipos al gâtului într-un bloc cu ganglioni limfatici regionali Există șase niveluri de drenaj limfatic în gât: Ganglioni limfatici submandibulari și submentali Ganglionii limfatici jugulari superiori (de-a lungul fasciculului neurovascular al gâtului deasupra bifurcației arterei carotide comune sau a osului hioid), Ganglionii limfatici jugulari medii (între marginea muşchiului scapulo-hioid şi bifurcaţia arterei carotide comune) / :shpa Boli ale tiroidei, vezicii biliare Ganglionii limfatici jugulari inferioare (de la marginea mușchiului scapulo-hioid până la claviculă) Ganglionii limfatici ai triunghiului posterior al gâtului Ganglionii limfatici pretraheali, paratraheali, presireoidnys și cricotiroidieni Disecția radicală a gâtului (operația Crail) este indicată pentru metastaze multiple la nivelul ganglionilor limfatici ai gâtului cu implicarea venei jugulare interne în procesul tumoral Blocul de țesuturi care trebuie îndepărtat include mușchiul sternocleidomastoid, vena jugulară internă, nervul accesoriu, țesutul adipos și ganglionii limfatici în următoarele limite: dedesubt - claviculă, deasupra - polul inferior al glandei salivare parotide, lateral - marginea mușchiul trapez, medial - linia mediană a gâtului Disecția cervicală modificată radical implică conservarea mușchiului sternocleidomastoidian și/sau a venei jugulare interne Marjele de disecție sunt aceleași ca pentru operația lui Crile În timpul disecției superioare, țesutul triunghiului submandibular și mental al gâtului, ganglionii limfatici jugulari superiori și mijlocii sunt excizat Limfadenectomia cervicală laterală este efectuată în scop profilactic în toate cazurile în care nu există semne sigure de metastaze ale carcinomului regional înainte sau în timpul intervenției chirurgicale Ganglionii limfatici cervicali inferiori profundi (laterali) vor fi îndepărtați într-un singur bloc cu țesutul fibros al triunghiului lateral al gâtului Limitele intervenției: dedesubt - claviculă, în spate - marginea anterioară a venei jugulare externe, deasupra - osul hioid, în față - marginea anterioară a mușchiului sternohioidian Disecția posterolaterală include volumul variantei laterale cu îndepărtarea suplimentară a ganglionilor limfatici occipitali, postauriculari și accesorii Disecția ganglionilor limfatici anteriori (centrali) este o operație obligatorie în combinație cu tiroidectomia sau hemitiroidectomia, indiferent de amploarea răspândirii tumorii și de forma sa histologică Această intervenție presupune alocarea nervilor laringieni recurenți la vasele subclaviei și excizia de țesut cu ganglioni limfatici localizați între peretele traheei și artera carotidă comună În același timp, țesutul pretraheal cu ganglioni limfatici este îndepărtat Disecția mediastinală se efectuează la pacienții cu metastaze regionale multiple medulare sau anaplastice Endocrinologie clinică cancer Tehnica presupune sternotomia verticală până la nivelul mijlocului corpului sternului, mobilizarea, îndepărtarea sau rezecția parțială a timusului Se excizează țesutul mediastinului anterior, situat în spatele glandei timus de pe pericard, de-a lungul vaselor brahiocefalice, în spatele venei cave superioare Ganglionii limfatici paratraheali superiori, mediastinali superiori, traheobronșici și subaortici sunt supuși îndepărtării Țesutul paratraheal este îndepărtat împreună cu fascia viscerală (Tabelul - ) Tabelul Chirurgie pentru cancerul tiroidian Pe glanda tiroidă Pe ganglionii limfatici Tiroidectomie totală Tiroidectomie subtotală Hemitiroidectomie și omie Disecția ganglionilor limfatici radicali (nivelurile -VI) Disecția ganglionilor radicali modificați (nivelurile I-VI) • Disecții selective: • Superioare (nivelurile - ) Lateral (III-IV) Lateral posterior (V) ) • Mediastinal central (VI) (fibre și ganglioni limfatici ai mediastinului superior și anterior) Operațiile intracapsulare efectuate fără îndepărtarea țesutului și a ganglionilor limfatici regionali ai gâtului sunt considerate tratament chirurgical non-radical Terapia cu iod radioactiv este utilizată pentru cancerul tiroidian papilar și folicular după tiroidectomia totală pentru a elimina recurența cancerului sau metastazele la distanță pozitive pentru iod Înainte de tratamentul cu radiații, pacientul este supus unui test cu iod radioactiv sau scintigrafie corporală din pentru a determina țesutul tiroidian rezidual Terapia hormonală supresoare se efectuează pentru a suprima secreția de hormon de stimulare a tiroidei din glanda pituitară cu doze supraziologice de levotiroxină ( - mcg/kg/zi) Nivelul de TSH ar trebui să fie în intervalul , - , mU / l Monitorizarea de laborator a eficacității tratamentului trebuie efectuată la fiecare luni în primul an după intervenție chirurgicală și în perioadele ulterioare de cel puțin ori pe an capitolul La copii, adolescenți, adulți cu vârsta de până la de ani, pacienți cu cancer folicular papilar extratiroidian sau macroinvaziv (TK N - M - ), terapia hormonală supresoare trebuie efectuată pe viață Datorită utilizării pe termen lung a dozelor mari de tiroxină, se poate dezvolta hipertiroidism, osteoporoză și afectarea funcției cardiace Dacă apar aceste complicații, următorul pas este trecerea la terapia de substituție hormonală În aceste cazuri, doza recomandată de levotiroxină este de , micrograme/kg/zi la adulți și de , micrograme/kg/zi la copii Nivelul de TSH ar trebui să fie în intervalul , - , mU / l Schimbarea regimului de tratament este posibilă la pacienții cu papiloma papilară sau foliculară intratiroidiană (TI- N - M ) după intervenția chirurgicală radicală și diagnosticarea cu iod radioactiv, dacă nu a existat nicio progresie a bolii timp de ani Terapia de substituție cu levotiroxină la pacienții cu cancer tiroidian se efectuează de obicei pe viață radioterapie la distanță Iradierea externă a gâtului și a mediastinului ca metodă independentă de tratare a pacienților cu cancer tiroidian este utilizată numai pentru carcinoamele anaplazice Valoarea dozei totale absorbite, modurile de fracționare a acesteia, numărul de câmpuri de iradiere și dimensiunile acestora sunt determinate individual în funcție de topografia tumorii, de gradul de răspândire a acesteia și de starea pacientului Chimioterapia Tratamentul medicamentos antitumoral pentru cancerul tiroidian papilar, folicular, medular și slab diferențiat este ineficient Chimioterapia este indicată în Kazan în cazurile de cancer nediferențiat (anaplazic) folosind regimuri standard CAV, BAV, AB (Tabelul ) Adenomul tiroidian este o tumoare benignă încapsulată epitelial Apare la orice vârstă, în principal la adulții care trăiesc în zonele cu deficit de iod La femei, se observă de - ori mai des decât la bărbați Apariția adenomului este promovată de secreția crescută de TSH pe fondul hipotiroidismului latent sau evident Cel mai frecvent este adenomul folicular Aceasta este o formațiune dens elastică de formă ovală cu o capsulă de țesut conjunctiv bine definită Caracterizat prin creștere lentă Principalul semn clinic al adenomului este prezența unui nod în glanda tiroidă, care are o suprafață netedă și margini clare Al inich her kaya endocrinol ogy Tabelul Opțiuni de tratament medicamentos pentru pacienții cu cancer anaplazic Regimul de tratament Medicamente Doză unică, mg/m Doză totală, mg/m Zile și cale de administrare CAV Ciclofosfamidă Doxorubicină Vincristină , D , zo , BAV Bleomicin Doxorubicină Vincristină , IV ziua IV ziua IV ziua AB Bleomicin Doxorubicină de ori pe săptămână injecții IM Zilele , și IV Diagnosticul se stabilește prin ultrasonografie și citologie Funcția jeleului tiroidian, cu adenom, nu este de obicei perturbată Excepție este adenomul toxic (boala Plummer), în care se observă simptome de tireotoxicoză Tratamentul chirurgical al adenomului tiroidian Tumora trabeculară hialinizată (sinonime: adenom trabecular hialinizat, adenom asemănător paragangliomului) Un neoplasm benign încapsulat rar, de etiologie necunoscută, care apare pe fondul tiroiditei limfocitare cronice și (sau) gușii multinodulare După manifestările clinice și proprietățile biologice, corespunde adenomului folicular Rearanjamentele RET/PTC și mutațiile RAS sunt detectate în tumoră Tratament chirurgical Alte tumori ale glandei tiroide sunt extrem de rare, în principal la grupa de vârstă peste de ani, mai des la femei, diferă ca origine și proprietăți biologice Se manifestă clinic printr-un nod la nivelul glandei tiroide, asimptomatic sau însoțit de semne de implicare a organelor și țesuturilor gâtului Etiologia acestor tumori este necunoscută, prognosticul nu a fost suficient studiat (Tabelul ) Tumori rare ale tiroidei fila Tumora (sinonime) Variante Origine Caracteristici clinice Tratament Prognostic Teratom (dermoid, coristom, hamartom) Benigne și maligne Elemente celulare ale ectodermului, endodermului și mezodermului Pot fi detectate în perioada neonatală Chirurgical Favorabil Limfom cu celule B Limfocite non-Hodgkin asociate cu tiroidita limfocitară Caracterizat prin creștere rapidă și potențial invaziv ridicat Chimio-radiere Depinde de gradul de răspândire a tumorii Timom ectopic Celulele epiteliale timusului Metastazează rar Chirurgical Favorabil Angiosarcom (hemangioendoteliom malign) Endoteliul vascular Decurge extrem de agresiv Apare pe fondul deficitului cronic de iod Chimio-radiații sau intervenții chirurgicale Nefavorabile Tumori ale mușchiului neted Leiomiom și leiomiosarcom Mușchiul neted al peretelui vascular Leiomiomul are o creștere lentă, leiomiosarcomul are un curs agresiv Chirurgical Favorabil (leiomiomul I sau nefavorabil (leiomiosarcom) Tumori din tecile nervoase periferice Schwannoma și maligne Elemente de inervație simpatică sau parasimpatică Schwannomul se caracterizează printr-o creștere lentă și nu metastazează Chirurgical malign Favorabil (schwannom) sau nefavorabil Sfârșitul mesei Tumora (sinonime) Variante Origine Caracteristici clinice Tratament Prognostic Tumora a tecilor nervoase O tumoare a tecilor nervoase este însoțită de semne de compresie a organelor gâtului (tumoare malignă a tecilor nervoase) Paragangliom Paragangliom ectopic Nu metastazează, uneori implică laringele sau traheea Chirurgical favorabil Tumora fibroasa solitara (fibrosarcom) Celule mezenchimale cu fibroblast sau diferentiere hemangiopericitica Poate fi intratiroidiana sau extratiroidiana, nu metastazeaza Chirurgical Nestudiat Tumora cu celule dendritice foliculare (sarcom cu celule reticulare) Celule dendritice Creștere lentă, uneori extratiroidiană Chirurgical Nestudiat Histiocitoza celulelor Langerhans (Histiocitoza X, sindromul Hand-Schuler-Christian) Histiocite ale sistemului dendritic Tumora poate fi solitara sau difuza, adesea sistemica Tumori secundare Metastaze hematogene ale cancerului de rinichi, plămâni, sân, melanom Variabilitatea manifestărilor Chimioradii sau intervenții chirurgicale Nefavorabile capitolul Literatură Arinchin A G , Gembitsky Mf Petrenko S V și colab // Zdravookhranenie - - Nr - S - Gerasimov G A Probleme de endocrinologie - Nr - pp - Danilova L I Boli ale glandei tiroide și asociate boli asociate acestora - Minsk; Nagasaki NASH M ns Oncol - - Voi - No - P - Yama&aki H , Takeda K , Nakauchi Y HypothyroidRm Preced ii ig Hiperliroidism la un pacient cu anticorpi antitiroidieni continuu pozitivi // Internai Med - - Voi - Nr , I' Zimmermann MB, Molinan L , Spehl M el al Valori de referință provizorii actualizate OMS/ICCIDD pentru volumul tiroidian sonografic în Io dine-RepleteSchool-agcChildren//IDDNcwsletter - - Voi Nr I - P BOLI PARATIROIDE (Mokhort T V , Kholodova E A ) Hipoparatiroidismul Boala glandelor paratiroide din cauza producției insuficiente de paragirium sau a unei încălcări a sensibilității periferice la paratirină, care este însoțită de hipocalcemie, tulburări de conducere neuromusculară și atacuri de convulsii conice Etiologie Izolați io g hipoparatiroidismul dobândit și determinat genetic Cauza hipoparatiroidismului dobândit poate fi intervenția chirurgicală asupra glandei tiroide cu afectarea sau îndepărtarea glandelor paratiroide (hipoparatiroidism postoperator) și înfrângerea lor autoimună (cel mai adesea sindrom poliglandular autoimun tip I) În acest caz, este posibilă combinarea hipoparatiroidismului cu alte boli autoimune (hipotiroidism primar, insuficiență cronică primară a cortexului suprarenal cu dezvoltarea sindromului autoimun poliendocrin I-th și ina sau alte sindroame - endocrinopatie familială în combinație cu candidomicoza) Hipoparatiroidismul se poate dezvolta ca urmare a unui proces inflamator la nivelul glandelor paratiroide, hemoragie ca urmare a unei leziuni la nivelul gâtului, intoxicație (otrăvire cu plumb, monoxid de carbon, ergot), D-hipovitaminoză, sarcină și alăptare, cu încălcarea absorbției de calciu în intestinul, hipoplazia congenitală a glandelor paratiroide, sub acțiunea radiațiilor ionizante G shvi Boli de cuplu&itovibular jeleu , mmol/ l și/sau PTH pg/ml în doze de , - , mct/zi pe cale orală sau , - , mcg/zi intravenos După atingerea nivelului țintă de PTH de - pg/ml, doza de calcitriol este redusă la minimul necesar pentru a menține "nivelurile normale de PTH uremic" Indicațiile pentru paratiroidectomie includ hiperparatiroidismul sever (PTH > ng/L) cu hipercalcemie și/sau hiperfosfatemie refractară la terapia medicală; fracturi patologice și/sau rupturi spontane de tendon; calcificarea și calcificarea persistentă a țesuturilor moi; Dimensiunile glandelor paratiroide > g (> , cm ) în absența suprimării paratirinei în - săptămâni de la terapia cu calcitriol Prognosticul pentru HP depinde de stele și de severitatea procesului patologic și de păstrarea stării funcționale a scheletului, rinichilor și tractului gastrointestinal și de adecvarea tratamentului chirurgical capitolul Literatură Volgina G V Hiperparatiroidismul secundar în insuficiența renală cronică Tratament cu aminoacizi activi de vitamina D // Nefrologie si dializa - T , S Dedov I I , Melnichenko G A , Fadeev V V Endocrinologie: manual - M : Medicină, - p Cattail V M , Arki R A Fiziopatologia sistemului endocrin este noi / Per din engleza - M : dialectul Nevski; BIOM, - p Leikok D F , Vais I G Fundamentele endocrinologiei, - M : Medipina, - p Manual de endocrinologie clinică / Ed B A Kholodova - Minsk: Belarus, - p Healy GEM , Jacobson E J Diagnosticul diferențial al bolilor interne: o abordare algoritmică / Per din engleza - M i BINOM, - p Endocrinologie / Per din engleza; Ed N Lavina - M : Practică, - - p Arseculeratne G , Evans A Tr Morley SM Calciphylaxis - a topical overview //J EURO Acad Dermatol VenereoL - - Voi - Nr - P - Giangrande A şi colab Injectare percutanată fin-nee-dle cu etanol ghidat cu ultrasunete în glandele paratiroide în hiperparatiroidismul secundar // Nefrol Apelează transplant - - Voi - P - Hori W' H Consecințele clinice ale hiperparatiroidismului secundar: concentrare pe rezultatele clinice // Nephrol DmI transplant - - Voi - SuppL - P - Joy MS , Kshirsagar A V, Franceschini N Calcimimetics and the treatmcnt of primary and secondary hyperparathyroidism // Arin Pharma-coihcr - - Voi - Nr - P - Lim S , Gun NT Hiperparatvroidismul secundar și controlul fosfatului de calciu într-o populație cu hcmodializă // Acta Med indonezi - - Voi - Nr - P - Ghidurile inițiativei privind calitatea rezultatelor dializei ale Fundației Naționale pentru Rinichi (K/DOQI) - Disponibil la: http://www kidney org/profession-als/kdoqi/guidehnesbone/index htm Ogata H , Ito T , Kinugasa E Patogeneza bolii osoase adinamice fArticol în japoneză] // Clin Calciu - - Voi - Nr - P - Okuno S , Inaba M , Kitatam K et al Nivelurile serice ale C-terminalului (clopeptidă de colagen de tip I: un nou marker util al pierderii osoase corticale Endocrinologie clinică la pacienţii hemodializaţi // Osteoporos Im - Aug, [Epub înainte de prinț] Parfitt AM, Drezner MK, Glorieux FH et al Histomorfometria osoasă: standardizarea nomcnclaturii, simbolurilor și unns Raportul Comitetului de Nomenclatură de Histomorfometrie ASBMR // J Bone Miner Res - - VoL - P - Russell J și colab Interacțiunea dintre calciu și , dihidroxi-vitamina D în reglarea hormonului prcproparatiroidian și a mARN-ului receptorului de vitamina D în paratiroidele aviare // Endoerinologie - - Voi - P - Silver J Regulament of parathyroid hormone synthesis aud secretion // In: Disordersof Bone aiul Mineral Metabolism / FL Coe MJ Flavus (eds) - New York: Ravcn Press, - P - Wei M , Taskapun H, Esbaei K et al Cerințele ghidului K/DOQI pentru calciu, pliospliat, produs cu fosfat de calciu și controlul hormonilor paratiroidieni la pacienții dializați: putem obține acest lucru? // Jnt Urol Ne-phrol, - - Voi Nj - - P - ' 'i * v cu ■ ^ ■ L ■ •? y DIABET (Mokhort T V , Kholodova E A , Zabarovskaya Z T ) Prevederi generale, clasificare Diabetul zaharat (DZ) este un grup de boli eterogene caracterizate printr-un sindrom de hiperglicemie cronică cauzat de deficit absolut sau relativ de insulină cu dezvoltarea disfuncțiilor organelor și sistemelor vitale Potrivit prognozelor OMS, pe baza unei analize a dinamicii incidenței, până în numărul pacienților cu diabet zaharat la nivel mondial va depăși de milioane de persoane Creșterea numărului de pacienți în perioada - s-au ridicat la %, iar în următorii ani - %, respectiv Creșterea prevalenței DZ duce la costuri economice uriașe, în principal din cauza tratamentului unor complicații precum accidentul vascular cerebral, infarctul miocardic, amputațiile extremităților inferioare din cauza neuro- și angiopatiei diabetice, orbirea și necesitatea fotocoagulării cu laser a retină În prezent, s-a dovedit că este mai rentabil să previi dezvoltarea complicațiilor decât să le tratezi, ceea ce este posibil numai datorită măsurilor preventive pentru a preveni dezvoltarea stadiului clinic, diagnosticarea în timp util, terapia adecvată și pacientul educație pentru a controla compensarea diabetului Luând în considerare caracteristicile etiopatogenetice ale dezvoltării DZ, a fost elaborată clasificarea DZ și a altor tulburări ale metabolismului carbohidraților, adoptată de OMS în și modificată în Endocrinologie clinică Clasificarea diabetului zaharat și a altor categorii de afectare a toleranței la glucoză (OMS, ) A Clasele clinice / Diabet; • diabet zaharat insulino-dependent (IDD); • diabet zaharat non-insulino-dependent (NIDDM): - străzi cu greutate corporală normală, - la persoanele obeze • diabetul zaharat redus cu malnutriție; • alte tipuri de diabet asociate cu anumite afecțiuni și sindroame: - boli ale pancreasului; - boli endocrine; - afecțiuni cauzate de medicamente sau de expunerea la substanțe chimice; - anomalii ale insulinei sau ale receptorilor săi: - anumite sindroame genetice; - stări mixte Scăderea toleranței la glucoză: ■ la l şi c cu i yurmal y goy greutatea corporală; • la persoanele cu obezitate; • asociate cu anumite afecţiuni şi sindroame Diabet zaharat in sarcina B Clase de risc statistic (persoane cu toleranță normală la glucoză, dar cu un risc semnificativ crescut de a dezvolta diabet: • încălcări anterioare ale toleranței la glucoză, • potenţială afectare a toleranţei la glucoză Clasificarea tulburărilor glicemice (OMS, ) Diabet zaharat tip ' • autoimune; • idiopatică Diabet zaharat tip Alte tipuri specifice de diabet: • defecte genetice în funcția celulelor β; • defecte genetice în acţiune şi insulină; • boli ale părții exocrine a pancreasului; • endocrinopatie; • diabet indus de medicamente sau substanțe chimice; • infectii; • forme neobișnuite de diabet mediat imun; Lucrul Diabet zaharat • alte sindroame genetice i, uneori asociate cu diabet; Diabetul gestațional În clasificarea etiologică a OMS din se disting grupe (clase) de tulburări glicemice Distincția sa fundamentală între termenii "insulino-dependent" și "insulino-dependent" DM și denumirile acestora prin termenii DM tip și tip tratamentul aplicat, și nu caracteristicile patogenetice ale bolii (în acest caz, adesea inițierea) a tratamentului cu insulină în diabetul de tip a schimbat diagnosticul cu diabet de tip , care, de regulă, nu este justificat) Diabetul de tip (DZ) include diabetul care se dezvoltă ca urmare a modificărilor distructive (celulele i ale insulelor Langerhans) datorate proceselor mediate imun și este însoțit de deficiența absolută de insulină dependența și dezvoltarea cetoidozei pe fondul întreruperea tratamentului Diabetul de tip (DM ) include tulburări ale metabolismului carbohidraților cauzate de sindromul de rezistență la insulină și defecte ale secreției de insulină În același timp, sunt acceptabile atât modificările calitative ale secreției de insulină, cât și tulburările de timp și eliberarea cantitativă a insulinei ca răspuns la o încărcătură alimentară Grupul (clasa) "Alte tipuri specifice de diabet" a suferit modificări semnificative În acesta, pe baza caracteristicilor patogenetice identificate ale dezvoltării DZ, au fost identificate subgrupuri diferite Subgrupul "Defecte genetice (funcția de celule" include varietăți de diabet zaharat MODY (MaturJy Onset Diabetes of Young); MODY- (cromozomul , gena HNF (X)); MODY- (cromozomul , gena glucokinazei); MODY - (cromozomul , gena HNFL-a); MODU- (cromozomul , gena PF- ) și diabetul cauzat de mutații ale genei mitocondriale etc Subgrupul "Defecte genetice în acțiunea insulinei" include cazuri rare de familie de diabet zaharat neinsulino-dependent, în care se remarcă secreția de insuline "mutante" cu modificări ale structurii moleculare a insulinei Printre defecte în acțiunea insulinei se numără: • rezistent la insulina de tip L; • lei rehau n and zm; • sindromul Rabeon-Mendelhall; Endocrin clinic yoga • diabet lipoatrofic; • alte Bolile părții exocrine a pancreasului care provoacă hiperglicemie cronică datorită implicării în procesul patologic al părților secretoare externe și interne includ pancreatopatia fibrocalculoasă, pancreatita, leziunile pancreatice sau pancresatectomia, tumorile, fibroza chistică, hemacromatoza și altele Keidocrinopatiile care pot duce la dezvoltarea tulburărilor glicemice simptomatice din cauza secreției excesive de hormoni antagonişti ai insulinei includ sindromul de hipercortisolism, sindromul de hipersomatotropism cu acromegalie sau gigantism, feocromocitomul glucagonom, hipertiroidism, somatostatinom Printre medicamentele care provoacă diabet iatrogen, glucocorticoizi, hormoni tiroidieni, a- și ( -agonişti adrenergici, diuretice hiazide, acid nicotinic, pentamină, "-interferon și lr Trebuie remarcat faptul că medicamentele enumerate contribuie la manifestarea diabetului pe străzi predispus la dezvoltarea bolii Subgrupul "Infecții*" include forme de DZ cauzate de infecții virale (rubeolă congenitală, citomegalovirus, oreion, Coxsackie B (și B etc ) Anterior, DZ indus de virus era un tip de diabet zaharat insulino-dependent (DM ) ) Pentru prima dată în clasificarea DZ, a fost identificat un subgrup "Forme neobișnuite de diabet mediat de insulină", care include leziuni autoimune ale sistemului nervos central, lupus eritematos sistemic, artrită reumatoidă, distrofie papilară a pielii și sclerocistoză ovariană În aceste boli, sunt detectate diferite tipuri de autoanticorpi (de exemplu, la receptorii de insulină), care nu sunt caracteristici diabetului de tip și pot avea un efect multidirecțional - blochează sau stimulează receptorii de insulină, Ca și în clasificarea anterioară a OMS, un subgrup separat a fost format din sindroame genetice, uneori combinate cu diabet, care se bazează pe patologia cromozomială - sindromul Down, sindromul Shereshevsky-Turner, sindromul Klinefelter, sindromul Laurence-Moon-Barde-Biedl, Wolfram sindromul, sindromul Huntington Grupul (clasa) "Diabet zaharat gestațional" include toate tulburările metabolismului glucidic, inclusiv tulburările de toleranță Didtfțt Diabet zaharat la glucoza care a apărut pentru prima dată în timpul sarcinii După naștere, cu menținerea modificărilor glicemice după luni, boala este reclasificată și pacienta trece într-una dintre grupele (clasele) enumerate anterior (D Din clasificarea propusă de PHO și experții din au fost excluse "Toleranța afectată la glucoză" și "Clasele de risc de încredere" În prezent, s-a propus o interpretare care consideră toleranța afectată la glucoză ca o etapă a io afectată; reglarea nivelului glicemic De aceea se lasă de înțeles că clasificarea OMS din , numită "Clasa etiologică de identificare a tulburărilor glicemice", include în fiecare grup (clasă) atât modificări evidente ale metabolismului glucidic, cât și tulburări subclinice datorate diverșilor factori etiologici Manifestări clinice ale DZ În manifestările clinice ale DZ, există simptome clasice ("mare") care se dezvoltă ca urmare a hiperglicemiei cronice și simptome "minore" care caracterizează cursul lung al DZ și dezvoltarea unor complicații specifice "târzii" ale bolii și alte câteva manifestări care diferă în funcţie de fondul etiologic natura bolii Simptomele "principale" ale diabetului zaharat datorate deficienței de insulină și hiperglicemiei progresive includ: • poliurie (până la - l/zi) din cauza glucozuriei (incontinența urinară este posibilă la copiii mici); • polidipsie secundară ca urmare a pierderii de lichide din cauza poliuriei; • scădere în greutate cu pofta de mâncare păstrată la debutul bolii (incapacitatea de a utiliza glucoza, pierderea glucozei în urină) Ca urmare a acestor încălcări, apar slăbiciune, oboseală și scăderea performanței Severitatea acestor simptome depinde direct de gradul de deficit de insulină și de hiperglicemie Prin urmare, în DM , caracterizat printr-o deficiență absolută de insulină, simptomele enumerate sunt pronunțate Pentru diabetul de tip , simptomele "mare" nu sunt tipice, deoarece cu o deficiență relativă de insulină, gradul de hiperglicemie nu duce la glucozurie severă, poliurie și alte simptome Endocrinologie clinică O creștere progresivă a hiperglicemiei poate duce la dezvoltarea cetoacidozei, însoțită de scăderea poftei de mâncare, greață, miros de acetonă din gură, somnolență și alte manifestări ale intoxicației În plus, se dezvoltă simptome "mici" sau simptome care însoțesc decompensarea prelungită, printre care se numără • manifestări cutanate: prurit, xantomatoză (mai tipică pentru DM ), necrobioză lipoid ("tibia pimentară"), bule diabetice, vigilia (cu DM ), rubeoză cutanată facială, piodermie, onicomicoză; • din partea organului vederii; conjunctivită, keratită, supurație a foliculilor de păr în zona pleoapelor, scăderea acuității vizuale din cauza tulburărilor de acomodare, dezvoltarea cataractei, retinopatiei sau glaucomului; • la nivelul cavității și gurii: carii progresive, pioree alveolară, gingivite, boala parodontală; • din partea sistemului osos: sindrom osteopenic sau formare de osteoartropatie (articulația Charcot); • susceptibilitate la diverse boli infecțioase și inflamatorii (piodermie, candidoză, infecții urogenitale, tuberculoză j etc ); • încălcări ale potenței la bărbați; • încălcări ale ciclului menstrual la femei Complicațiile cronice "târzii" se dezvoltă ca urmare a tulburărilor metabolice, a căror principală legătură este hiperglicemia cronică S-a dovedit că severitatea complicațiilor cronice "târzii" ale DZ depinde direct de gradul și durata decompensării metabolismului carbohidraților În cazul manifestării DM nu sunt depistate complicații "tardive", iar în DM , caracterizat prin progresie lentă și evoluție asimptomatică a bolii cu câțiva ani înainte de verificarea diagnosticului, pot fi depistate angio- și neuropatii în perioada inițială examinarea pacientului a În cazul diabetului zaharat, se observă simptome de afectare a tuturor organelor și sistemelor Leziuni ale pielii și țesutului subcutanat: uscăciune, peeling, macerare, crăpături, xantoză a suprafeței palmare a mâinilor și tălpilor; rubeoză pe pomeți, bărbie, creste sprâncenelor; pete de vârstă pe tibie ("tibie pete"); l rubeoză hipoidă, furunculoză, eczemă, psoriazis; hipotrofia grăsimii subcutanate sau densitatea ei pronunțată, în special la locurile de injectare a insulinei După introducerea insulinei, pot apărea și zone de atrofie a țesutului subcutanat capitolul ("sindrom lipoatrofic") Sindromul hipertrofic post-expunere sub formă de infiltrate se poate dezvolta ca urmare a injecțiilor cu diferite medicamente, inclusiv insulină Leziuni ale sistemului musculo-scheletic: contractura Dupuytren, osteoartropatie (picior cub), deformarea articulațiilor interfalanice ale degetelor de la mâini și de la picioare, osteopenie și osteoporoză Leziuni respiratorii: uscăciune și atrofie a membranei mucoase a tractului respirator superior Tendință la bronșită, pneumonie și tuberculoză Leziuni ale organelor digestive: din partea cavității bucale, se remarcă atrofia papilelor limbii, o tendință la gingivita, boala parodontală și stomatită Înfrângerea stomacului se caracterizează prin inhibarea funcțiilor acide și enzimatice, atofia membranei mucoase și a aparatului glandular Modificările la nivelul intestinului subțire sunt o scădere a funcțiilor enzimatice și de formare a hormonilor Tulburările în activitatea intestinului gros se caracterizează printr-o tendință de atonie, o scădere a funcției motorii În același timp, odată cu dezvoltarea neuropatiei autonome cu afectarea inervației autonome a cotoneasterului, pacienții prezintă diaree persistentă, care nu este eliminată prin luarea de preparate enzimatice si astringente Leziunile hepatice se caracterizează prin dezvoltarea degenerării grase pe fondul epuizării rezervelor de glicogen, metabolismului afectat al lipidelor și proteinelor Un anumit loc în patogeneza leziunilor hepatice este ocupat de o încălcare a fluxului de bilă din cauza diskineziei biliare Vezica biliară este adesea mărită, dilatată și sensibilă la palpare Există o tendință de stagnare a bilei, formarea de pietre, dezvoltarea unui proces inflamator în vezica biliară Forme clinice de afectare a inimii: ) iopatie miocardică, ) boală coronariană Miocardiopatia se bazează pe microangiopatie, neuropatie autonomă, scăderea biosintezei ribonucleotidelor (substraturi energetice ale metabolismului proteic) și hipoxie miocardică Semne subiective: durere în vârful inimii, neasociată cu activitatea fizică, rezistentă la nitriți, de lungă durată, dureroasă sau înjunghiată, adesea nocturnă; bătăile inimii; întreruperi în regiunea inimii, în repaus La o examinare obiectivă - tahicardie în repaus, extrasistolă, surditate a zgomotelor cardiace, în etapele ulterioare - semne de insuficiență a ventriculului drept (greutate în hipocondrul drept, presiune în epigastru după masă, predominanța diurezei nocturne în timpul zilei, oligurie, edem periferic) Semne ECG de cardiopatie - tahicardie sinusală, sinusuri Endocrinologie clinică bufnițele au aritmie, extrasistolă ventriculară, scădere a dinților principali, netezime, undă Z' bifazică, undă P înaltă, divizată, creștere a indicelui Macruso Boala coronariană (CHD) este la fel de frecventă la bărbați și femei, cu manifestări clinice dezvoltându-se cu aproximativ ani mai devreme decât la persoanele nediabetice Cursul este activ, progresiv, cu tendință la infarct miocardic În prezența neuropatiei autonome diabetice, poate exista o variantă nedureroasă a cursului bolii coronariene cu erupții cutanate și infarct miocardic atipic Semne clinice ale numelui diferenței în primul și al doilea tip de diabet zaharat La pacienţii cu diabet zaharat de tip I, boala coronariană este adesea asimptomatică; primul semn poate fi insuficiența cardiacă de tip ventricular stâng ca echivalent cu distrofia focală sau infarctul miocardic acut A doua variantă a cursului IHD este un sindrom de durere atipică în regiunea inimii, localizare și iradiere lipsită de caracter, dar oprită de nitriți A treia variantă a cursului IHD este tulburările de ritm cardiac, cum ar fi fibrilația atrială paroxistică sau extrasistola poligonală cu dezvoltarea insuficienței circulatorii Este posibil infarctul miocardic asimptomatic focal, al cărui diagnostic este stabilit întâmplător în timpul unui studiu ECG La pacientii cu diabet zaharat de tip , clinica CHD este tipica, cu un sindrom de durere angina pectorala De asemenea, sunt posibile tulburările de ritm și dezvoltarea insuficienței circulatorii de tip ventricular stâng Adesea există tulburări de conducere de diferite grade, care sunt stabilite pe ECG În cazul dezvoltării unei blocaje transversale complete, simptomele clinice corespund sindromului Mori Agni-Adams-Stokes Infarctul miocardic în diabet este adesea însoțit de sângerare gastrică (echivalent cu DIC) sau dezvoltarea unui anevrism al ventriculului stâng al inimii Înfrângerea organelor ORL Patogenia se bazează pe microangiopatie, neuropatie autonomă, alterarea metabolismului glucozei și proteinelor Clinică: membrana mucoasă a nasului și a faringelui este uscată, hiperemică, cu un relief netezit din cauza dezexamării epiheliului pe fondul deplasării acidotice locale Membrana mucoasă a epiglotei, corzile vocale este hiperemică, cu o nuanță de zmeură ("laringele de zmeură") Amigdalele palatine sunt hiperemice, adesea atrofice, în lacune existând exudat seros-purulent, "falsă amigdalita" În frotiuri din conținutul golurilor - forme degenerative de leucocite, epiteliu dezumflat І 'mnm (diabet zaharat Urechea externă - mâncărime, dopuri de sulf, depuneri de lipide în stratul fibros al membranei timpanice sau atrofie a părții centrale Urechea medie - otita prelungita, asimptomatica, cu tendinta de perforare a membranei timpanice Tulburări vestibulare ale urechii interne, pierderea auzului Disfuncția glandelor endocrine la pacienții cu diabet zaharat se datorează diverselor cauze: în DZ I poate exista tireotoxicoză datorată gușii toxice difuze La ora; iar pacientii dezvolta tiroidita autoimuna, insuficienta cronica a cortexului suprarenal, ca manifestari autoimune sistemice Încălcarea funcției glandelor sexuale La bărbații cu decompensare prelungită, impotența se dezvoltă din cauza deteriorării biosintezei androgenilor, microangiopatiei vaselor gesticulelor și neuropatiei autonome În căsătorie pe fondul decompensării diabetului, apare amenoreea secundară Încălcarea funcției gonadelor poate fi tranzitorie Compensarea diabetului contribuie la restabilirea activității sexuale Complicații tardive ale diabetului Durata și calitatea vieții în DM depind în mare măsură de dezvoltarea așa-numitelor sale "târzii" - complicații cronice, a căror intensitate este direct dependentă de calitatea compensării DM S-a dovedit că o scădere cu % a nivelului de HbAIc duce la o scădere a riscului de apariție a complicațiilor tardive ale DZ cu - % Cu compensarea inadecvată a DZ, riscul unei diferențe de boli cardiovasculare (IHD, accident vascular cerebral) crește de - ori, amputațiile extremităților inferioare - de - de ori, insuficiența renală cronică - de ori comparativ cu populația fără DM În plus, DZ este principala cauză a orbirii din lume În clasificarea complicațiilor tardive ale diabetului se disting microangiopatiile - afectarea vaselor de calibru mic (capilare, arteriole, venule), macroangiopatiile - afectarea vaselor de calibru mediu și mare, neuropatie și sindrom de diabet și picior Complicații tardive (cronice) ale diabetului I Microangiopatie: • retinopatie diabetică; ■ nefropatie diabetică Endocrinologie clinică Și, Macroangiopatie: • afectarea vaselor inimii (boală cardiacă ischemică); • afectarea vaselor creierului (boală ischemică a creierului); • afectarea vaselor periferice ale extremităților (până la ocluzie) III neuropatie diabetică; IV Sindromul piciorului diabetic (leziuni ale nervilor periferici, pielii, țesuturilor moi, oaselor, articulațiilor) Angiopatiile diabetice se caracterizează prin vasoconstricție progresivă, ducând la afectarea perfuziei locale și la dezvoltarea hipoxiei datorită îngroșării membranei bazale a vaselor de diferite calibru și localizare, crescând permeabilitatea acesteia și disfuncția ulterioară a celulelor endoteliale, mușchiului neted și celulelor interstițiale În patogenia complicațiilor DZ sunt importanți factorii genetici (moștenirea poligonală) și decompensarea recurentă sau prelungită a DZ cu sindrom de hiperglicemie cronică și tulburări metabolice Bazele biochimice ale patogenezei complicațiilor tardive ale DZ includ: toxicitatea glucozei; activarea căii de metabolizare a poliolului independent de insulină; ns glicarea enzimatică a proteinelor cu formarea de produși finali de glicozilare; expresia factorilor de creștere induși de glucoză; activarea formării citokinelor și creșterea activității proteinei kinazei C; epuizarea mioinozitolului celular; deteriorarea matricei extracelulare; încălcarea proliferării celulare; stresul oxidativ (un dezechilibru între formarea radicalilor liberi și efectul protector al antioxidanților) În plus, există o scădere a sarcinii negative a membranelor celulare, ceea ce afectează proprietățile adezive ale celulelor sanguine Încălcarea transportului de cationi și creșterea reabsorbției de sodiu este inversată de o creștere a tensiunii arteriale Dislipidemia, caracterizată printr-o creștere a nivelului colesterolului lipoproteic cu densitate mică și foarte mică și o creștere a nivelului colesterolului cu lipoproteină cu densitate mare, este o condiție pentru dezvoltarea și progresia aterosclerozei (Fig ) Ca urmare a unui complex de tulburări metabolice, se dezvoltă nu numai modificări patologice locale în starea membranei vasculare banale, ci și anumite tulburări hemodinamice Ciatui Diabet zaharat Fig- Factori patogenetici în dezvoltarea complicațiilor diabetului schniya - dilatarea microvaselor organelor țintă, creșterea presiunii hidrostatice intracapilare și afectarea autoreglării fluxului sanguin capilar Tulburările hemodinamice pot fi reversibile odată cu manifestarea diabetului, dar cu cursul prelungit și decompensarea, tulburările hemodinamice devin ireversibile În acest caz, hiperperfuzia organelor și țesuturilor este înlocuită cu hipoperfuzie din cauza tulburărilor metabolice ireversibile descrise mai sus și a modificărilor în structura membranei bazale a vaselor de sânge Hipoperfuzia determină hipoxie tisulară și activarea producției de factori de creștere (factori de creștere a insulinei, factori de creștere a fibroblastelor, vasoprol și factor ferativ, factor de creștere hepatică, factor de creștere trombocitară) Retinopatia diabetică și nefropatia diabetică sunt considerate a fi cele mai semnificative complicații microangiopatice ale DZ Retinopatia diabetică este afectarea vaselor retiniene (microanevrisme, hemoragii, modificări exsudative, proliferarea vaselor nou formate în fundus), principala cauză a orbirii în țările dezvoltate La analizarea frecvenței de înregistrare a retinopatiei în DZ I, s-a observat o corelație cu durata bolii; cu o durată a bolii de până la ani, se înregistrează retinopatia Endocrinologie clinică în - % din cazuri, cu o durată a diabetului zaharat de la la ani, frecvența de depistare a retinopatiei crește la - %, cu o durată a bolii de peste de ani, ajunge la %, În în cazul diabetului , când retinopatia diabetică este diagnosticată, este detectată la - % dintre pacienți, cu o durată a bolii de la la ani - la - % și cu o durată a diabetului de - ani - în - %, respectiv Conform clasificării general acceptate în prezent (Koner E , Porta M , ), se disting următoarele etape de dezvoltare secvenţială ale retinopatiei / Retinopatia neproliferativă se caracterizează prin modificări patologice ale retinei sub formă de microanevrisme, hemoragii, edem retinian și focare exudative Hemoragiile, de regulă, au forma unor puncte mici sau pete de formă rotunjită, de culoare închisă, localizate în zona centrală a fundului ochiului sau de-a lungul venelor mari din straturile profunde ale retinei Poate apariția unei hemoragii de aspect întrerupt Exsudatele dure și moi sunt localizate în principal în partea centrală a fundului de ochi și au o culoare galbenă sau albă, limite clare sau neclare Un element important al retinopatiei diabetice neproliferative este edemul retinian, localizat în regiunea centrală (maculară) sau de-a lungul vaselor mari P Retinopatia proliferativă se caracterizează prin prezența unor anomalii venoase (claritate, sinuozitate, anse, dublare și/sau fluctuații pronunțate ale calibrului vaselor), o cantitate mare de exsudate dure și "de bumbac", anomalii microvasculare intraretinale, multe mari retiniene hemoragii II Retinopatia proliferativă se caracterizează prin neovascularizarea capului nervului optic și/sau a altor părți ale retinei, hemoragii în corpul vitros formarea de țesut fibros în zona hemoragiilor preretiniene Vasele nou formate sunt foarte subțiri și fragile, în urma cărora apar adesea hemoragii noi și repetate Tracțiunea vitriorstipală educată duce la dezlipirea retinei Vasele nou formate ale irisului (rubeoza) cauzează adesea dezvoltarea glaucomului secundar (rubeos) Apariția simptomelor clinice (plângeri de acuitate vizuală redusă, apariția de "muște" în fața ochilor) este strâns asociată cu localizarea modificărilor patologice la nivelul retinei și cu implicarea regiunii maculei în procesul patologic și cu dezvoltarea exudativelor , maculopatie ischemică sau edematoasă Principalele cauze ale scăderii accentuate a vederii în retinopatia diabetică includ maculo- G iaaa ml/min); Creștere PC; hipertrofie renală, normoalbuminurie mg/zi) Se dezvoltă la debutul diabetului zaharat Stadiul modificărilor structurale inițiale ale țesutului renal Îngroșarea membranelor bazale ale capilarelor celulelor; expansiunea creierului; RFG ridicat persistă; normoalbuminurie la - ani de la debutul diabetului Nefropatie de debut Microalbuminurie (de la la mg/zi); GFR este mare sau normal; creștere instabilă a tensiunii arteriale la - ani de la debutul diabetului Nefropatie severa Proineurin (peste mg/zi); GFR normal sau moderat redus; inerienie arterială - ani de la debutul diabetului Uremie Scăderea RFG ml/min x , m Tabelul Clasificarea albuminuriei Tip de albuminurie Excreția urinară a albuminei Concentrația de albumină cu o singură colectare de urină pe zi Normoalbum inurie mcg/min > mg > mg/l Endocrinologie clinică Pentru determinarea RFG se folosește testul Rsberg-Tareev, bazat pe studiul clearance-ului creatininei endogen pe zi sau scintigrafia renală Hiperperfuzia renală se caracterizează printr-o creștere a fluxului sanguin renal, ceea ce poate fi confirmat de studiul lui Dotzler asupra vaselor renale Cu toate acestea, din cauza variabilității individuale mari a vitezei fluxului sanguin renal, acest studiu nu este recomandat pentru evaluarea individuală Hipertonia intraglomerulară se caracterizează prin creșterea tensiunii arteriale în capilarele glomerulilor renali, dar, în ciuda faptului că hipertensiunea riglomerulară viu este considerată în prezent cauza principală a diferitelor nefropatii diabetice, nu este posibilă cuantificarea acestor tulburări în practica clinică În stadiile ulterioare, pentru a diagnostica nefropatia diabetică, proteinuria este detectată cu sediment urinar nemodificat și o scădere a RFG detectarea progresiei tulburărilor de echilibru azotat (niveluri crescute de uree și creatinină în serul sanguin), o creștere a hipertensiunii arteriale În plus, în manifestările clinice ale stadiilor târzii ale nefropatiei, este posibil să se identifice simptome și sindroame care caracterizează o afectare progresivă a funcției renale Destul de des, sindromul nefrotic se dezvoltă cu proteinurie masivă (> , g/zi), hipoalbuminemie, hipercolesterolemie, edem periferic sever și posibilă dezvoltare a anasarca O manifestare frecventă a intoxicației azotemice sunt tulburările dispeptice O scădere a producției de eritropoietină duce la dezvoltarea și progresia anemiei Disfuncția rinichilor este însoțită de tulburări severe ale homeostaziei fosfor-calcului din cauza scăderii sintezei calcitriolului, retenției de fosfor și scăderii calciului odată cu dezvoltarea osteodistrofiei renale și a altor simptome Caracteristicile sindromului nefrotic în nefropatia diabetică: • sindrom edematos pronunțat, care nu corespunde în totalitate gradului de hipoalbuminurie; • rezistenta la diuretice; • persistența pe termen lung a albuminuriei cu progresia funcției renale afectate De la debutul proteinuriei persistente, rata de scădere a RFG a fost în medie de ml/min/lună, ducând la dezvoltarea Gnshi (diabet Iharpy insuficienta renala n-minala deja - lei dupa eliminarea proteinuriei Luând în considerare caracteristicile descrise ale dezvoltării și evoluției nefropatiei diabetice, este necesar să se efectueze un screening direcționat pentru a diagnostica patologia într-un stadiu incipient La pacienții cu SD în absența proteinuriei, este necesar să se investigheze prezența microalbuminuriei de cel puțin dată pe an după ani de la debutul bolii (cu debutul diabetului zaharat după pubertate; sau cel puțin dată pe an) an din momentul în care a fost pus diagnosticul de diabet la vârsta de ani În diabetul de tip , microalbuminuria se recomandă a fi examinată cel puțin o dată pe an din momentul în care se pune diagnosticul de diabet În prezența microalbuminuriei (proteinurie) ), este necesar să se investigheze rata de creștere a proteinuriei (în urina zilnică), rata de scădere a RFG (în funcție de clearance-ul creatininei) și creșterea hipertensiunii arteriale de cel puțin ori în - luni Neuropatia diabetică este cea mai precoce și cea mai frecventă complicație a DZ, înregistrată la - % dintre pacienți O astfel de gamă de variabilitate în înregistrarea neuropatiei se datorează diferitelor abordări ale diagnosticului În plus, incidența neuropatiei ia depinde de compensarea și durata diabetului Spre deosebire de alte complicații tardive, neuropatia poate fi detectată în timpul manifestării (D I ( , %), care este de ori mai puțin frecventă decât în diabetul de tip Patogenia neuropatiei diabetice se bazează pe decompensarea pe termen lung a DZ, care provoacă tulburări metabolice care duc la patologia fibrelor nervoase În prezent, există mai multe teorii ale dezvoltării neuropatiei diabetice I Teoria șuntului poliol-sorbitol, care explică dezvoltarea neuropatiei prin activarea formării sorbitolului activ osmotic datorită activării unei căi alternative independente de insulină a metabolismului glucozei - șuntul poliol Glucoza este transformată în sorbitol de către aldozo reductază, care este transformată în fructoză de către sorbitol dehidrogenază Cantitatea de sorbitol dehidrogenază în hiperglicemie este relativ insuficientă, astfel încât există o acumulare intracelulară de sorbitol și fructoză, care au hidrofilitate, și începe difuzia lichidului în celula nervoasă ' Aldoza reductaza este localizată în principal în celulele Schwann responsabile de mielinizarea nervilor, în timp ce dehidrogenarea sorbitolului este localizată în principal în axoni O creștere a presiunii osmotice intracelulare determină umflarea neuronilor și deconjugarea axoglială (deconectarea neurolemocitelor de la axoni) Cu exceptia Endocrinologie clinică În plus, activarea căii sorbitolului epuizează rezervorul de mioinozitol, un substrat pentru sinteza fosfolipidelor membranare care modulează activitatea enzimei Na/K-ATPaza Asemănarea structurii mioinozitolului și glucozei le face competitori pentru glucoză- -fosfat și pentru sistemul de transport, prin urmare, o scădere a nivelului de mioinozitol duce la o scădere a activității fazei Na/K-A și a potenţial transmembranar Ca urmare, metabolismul energetic în nerv, transportul intraaxonal și viteza de transmitere a impulsurilor nervoase, precum și transportul mediatorilor în sinapsă sunt perturbate, ceea ce duce la afectarea repolarizării neuronale și la disfuncția ulterioară Teoria microangiopatiei endoneurale și a stresului oxidativ se bazează pe leziunea va cha nervorum cu dezvoltarea ischemiei endoneurale cronice, apariția microhemoragiilor, afectarea proprietăților psolinei ale sângelui (agregarea și aderența eritrocitelor și trombocitelor, activarea proceselor de coagulare), o scădere a sintezei prostaglandinelor, o modificare a funcției celulelor endoteliale vasculare, îngroșarea membranei bazale, creșterea rezistenței vasculare și dezvoltarea ulterioară a tulburărilor metabolice Hipoxia endoneurală dezvoltată inhibă procesele de oxidare biologică, duce la activarea factorilor oxidativi, o scădere a protecției antioxidante și o scădere a sintezei NO, un puternic factor de vasodilatație Deficiența de NO provoacă angiospasm endoneural și ischemie cronică a nervului periferic care duce la disfuncție neuronală Ipoteza metabolică a glicozilării neenzimatice și enzimatice a proteinelor membranare și citoplasmatice se bazează pe activarea formării produsului final al glicozilării - glicozaminoglicanul nesulfatat, care reduce formarea de proteoglicani și afectează funcția mezangială a celulelor În procesul de sinteză a produsului final al glicozilării, se formează compuși stabili: produse Amadori care modifică structura și funcția proteinelor, în special mielina, tubulina; se dezvoltă dezorganizarea structurii miofibrilelor și neurocilindrilor, ceea ce duce la demielinizarea fibrelor nervoase și la disfuncția neuronilor Conceptul de factor de creștere a nervilor afectați se bazează pe dovezile unei scăderi a nivelului factorilor neurotrofici, inclusiv a factorului de creștere a nervilor Un rol suplimentar în formarea neuropatiei poate fi jucat de efectele neurotrope directe și indirecte ale insulinei prin factorii de creștere asemănători ipsutinei / 'tanti Duauem de zahăr Conceptul imunologic, care se bazează pe un fenomen imunologic binecunoscut bazat pe o oarecare asemănare structurală între insulină și factorul de creștere a nervilor, înregistrat la pacienții cu DZ și neuropatie, este o creștere a nivelului sanguin al complexelor imune și a produselor de degradare ai complex prezența anticorpilor la structurile țesuturilor nervoase, ganglionii simpatici, medula suprarenală, p vag, decarboxilaza acidului lugpminic Există mai multe clasificări fundamental diferite ale neuropatiilor diabetice Una dintre cele mai comune clasificări a neuropatiei diabetice (Thomas R K , Ward J ll, (ivene DA, ): I Neuropatie senzorio-motorie: • simetric; • focal: mononeuropatie sau polifocal II Neuropatie autonomă (vegetativă); • cardiovasculare (hipotensiune arterială ortostatică, sindrom de denervare cardiacă); • gastrointestinale (atonie gastrica, diskinezie biliara, enteropatie diabetica); • urogenital (cu disfunctie vezica urinara, disfunctie sexuala); • scăderea capacităţii de a recunoaşte hipoglicemia; • încălcarea funcției elevului; • disfunctie a glandelor sudoripare (disfunctie sudomotorie) Manifestările clinice ale neuropatiei diabetice variază în funcție de forma clinică a bolii Cea mai frecventă formă de neuropatie senzoriomotorie se caracterizează prin prezența simptomelor care se agravează noaptea (furcături, arsuri, amorțeală, durere, convulsii), durere difuză (trunchi), hiperestezie, slăbiciune musculară (șoareci proximali) până la dezvoltarea parezei și atrofie (amiografie), tulburări severe de sensibilitate (durere, temperatură), ducând la arsuri nedureroase, răni, escare În plus, se formează succesiv reflexe afectate (Dhypo- și areflexia) și ulcere ale piciorului, neuroosteoartropatie (picior de Charcot) Având în vedere varietatea simptomelor, se pot utiliza diverse abordări metodologice pentru a verifica diagnosticul Abordarea optimă este o examinare atentă a membrelor cu definirea diferitelor tipuri de sensibilitate Endocrinologie clinică Leziuni ale sistemului nervos periferic Radiculopatie Patogenia se bazează pe demielinizarea cilindrilor axiali din rădăcinile posterioare și coloanele măduvei spinării Simptome CD inice - încălcarea sensibilității musculare profunde, dispariția reflexelor tendinoase, ataxie, instabilitate în poziția Romberg Dureri ascuțite, pupile neuniforme (pseudotabele diabetice) Mononeuropatie Agentul patogen se bazează pe înfrângerea perechilor individuale de nervi cranieni Semnele clinice sunt diplopie, oftalmoplegie sau altele, în funcție de localizarea leziunii Polineuropatia este cea mai comună formă de afectare a sistemului nervos periferic Payugepez se bazează pe deteriorarea terminațiilor nervoase terminale din cauza metabolismului afectat al vitaminelor B, activarea șuntului poliol pentru acumularea de sorbitol și hidratarea celulelor Semne clinice - parestezie, modificări ale sensibilității dureroase: mai întâi hiperestezie, apoi hipoestezie Posibile tulburări trofice cu formarea de ulcere profunde în partea plantară a piciorului Amiotrofina este o încălcare a sensibilității la durere în zona suprafeței anterioare a coapsei și a extensorilor picioarelor Neuropatia autonomă În centrul patogenezei se află înfrângerea sistemului nervos autonom la nivelul ganglionilor simpatici Simptome clinice: hipotensiune arterială ortostatică, diaree nocturnă, atonie vezicală, dischinezie biliară, atonie gastrică, hiperhidroză Leziuni ale sistemului nervos central encefalopatie În centrul patogenezei encefalopatiei acute se află hipoxia cerebrală din cauza unei stări de hipoglicemie Semne clinice - stare soporoasă, sindrom convulsiv epileptiform, comportament inadecvat La baza encefalopatiei cronice se află decompensarea pe termen lung a diabetului zaharat, alternarea cetoacidozei și hipoglicemiei Manifestările clinice sunt iritabilitatea, conflictul, scăderea capacității de muncă asociate cu stresul intelectual Sindromul piciorului diabetic (DFS) însoțește adesea atât diabetul de tip , cât și diabetul de tip Patogenia se bazează pe neuropatie distală, microangiopatie, artropatie, osteoporoză și afectarea fluxului sanguin principal în vasele extremităților inferioare Conform clasificării acceptate, în practica clinică se disting formele neuropatice, ischemice, neuroischemice ale sindromului piciorului diabetic iaeti ( acharya diabet Forma neuropatică se datorează în principal microcirculației afectate cu afectarea vaxa nervoruiti, modificări ale senzațiilor senzoriale, dureroase, tactile și de temperatură și osteoartritei Modificările diferitelor tipuri de sensibilitate asociate cu neuropatia distală se dezvoltă treptat, trecând prin mai multe etape În stadiile incipiente, sensibilitatea tactilă și senzorială este perturbată, apoi durerea și temperatura Astfel, utilizarea testelor pentru determinarea fiecărui tip de sensibilitate permite nu numai determinarea prezenței unui semn care caracterizează sindromul formei neuropatice a piciorului diabetic, ci și stabilirea stadiului de dezvoltare a procesului patologic Examenul clinic ajută la determinarea prezenței osteoartropatiei, în care există un "picior cubic" cu o înălțime mare și picioare plate transversale În plus, densitometria osoasă prezintă adesea semne de osteopenie sau osteoporoză Varianta neuropatică a sindromului piciorului diabetic poate fi însoțită de umflături, tulburări trofice ale pielii și țesutului subcutanat, în principal în zona suprafeței plantare, ulcere profunde care nu sunt însoțite de durere din cauza scăderii sensibilității la durere, dar sunt predispuse la supurație cu eventuala adăugare de osteomielite Forma neuropatică a sindromului piciorului diabetic se dezvoltă la majoritatea pacienților cu diabet zaharat și poate fi cauza amputației și a capacității toracice reduse În acest sens, introducerea în practică a metodelor de diagnosticare precoce a acestui sindrom, înainte de apariția tulburărilor trofice ireversibile, are o importanță prognostică deosebită În acest scop, este oportun să se creeze "săli pentru picior diabetic" în dispensarele regionale și din oraș, dotate cu echipamente moderne pentru diagnostic și tratament Și forma semică a sindromului piciorului diabetic este cauzată de deteriorarea vaselor principale de către ateroscleroză cu formarea de calinați în jurul întregului perimetru al arterelor, îngustarea lumenului acestora și dificultatea fluxului sanguin Semne clinice - durere la picioare la mers, sindrom de claudicație intermitentă La examinare, colorarea "marmură" a pielii, alopecia în zona picioarelor, hipotermia picioarelor și picioarelor, o slăbire accentuată sau absența pulsației în zona arterelor tibiale posterioare, poplitee și femurale sunt observat Endocrinologie clinică tesuturilor si dezvoltarea gangrenei uscate sau umede Criteriile suplimentare de diagnostic pentru forma ischemică a piciorului diabetic includ reovazografia cu teste funcționale folosind vasodilatatoare, radiografia pentru detectarea calcificării arterelor principale și angiografia cu utilizarea agenților de contrast pentru a stabili starea fluxului sanguin principal și colateral Forma neuroischemică a sindromului piciorului diabetic este caracterizată prin trăsături patogenetice ale variantelor neuropatice și ischemice și o combinație de semne clinice atât ale formelor ischemice, cât și ale formelor neuropatice Se observă în principal la pacienții cu diabet zaharat de tip cu o durată a bolii de - ani Diagnosticul DZ și tulburări ale metabolismului carbohidraților Pentru verificarea și inițierea în timp util a terapiei pentru DM și alte tulburări ale metabolismului carbohidraților, este necesar să se aleagă metodele și criteriile optime de diagnosticare a HAC, dacă diagnosticul DM este de obicei stabilit de un nivel ridicat de glicemie bazală, atunci pentru a determina DM , care este K ()% din toate formele de DM, "standardul de aur" în întreaga lume este testul standard de toleranță la glucoză orală (OPT), criteriile moderne pentru care sunt prezentate în tabelul , Tabelul Criterii de diagnostic pentru DZ și alte tulburări ale metabolismului carbohidraților (BOZ, ) Nivelul glucozei, mmol/l Plasma cu sange integral capilar venos capilar venos Diabet Repaus alimentar la ore după OPT cu g glucoză > , > , > , > , > , > , > , > , capitolul Toleranță afectată la, (NTG) LOU ON N' Postul , și > , și > , și > , și Oi i s g glucoză , și > , și , și > , și ! , & , După ore - - > Glicemie nocturnă , - , ' , , HbA c , Endocrinologie clinică Tabelul Valorile țintă ale glicemiei și HbA c în DM HBA c, % glicemie a jeun, mm și l/l glicemie psstprandială, mmol/l ADA (American DA) unități: І - h Insulină cu acțiune prelungită h - h - u: h > u: - h Tabelul Cele mai frecvent utilizate preparate de insulină cu acțiune scurtă Producator de medicamente ■-id insulina Actrapid NM Humulin R Insuman - Rapid Novo Nordisk, Danemarca Elie Lili, SUA Sanofi-Anoniis, Germania Insulină umană modificată genetic Insulină umană modificată genetic Insulină umană modificată genetic Gensulin R Bioton, Polonia Insulină umană modificată genetic Monosvinsu-lin MK Belmedprepara-ty, RB Pork Monoinsulină CHR Belmedpreparaty, RB Insulină de inginerie umană Tabelul Cel mai frecvent utilizate preparate de insulină cu acțiune prelungită Producător de medicamente Tip de insulină Protafan NM Novo Nordisk, Danemarca Insulină umană modificată genetic Gensulin N Bioton, Polonia Insulină umană modificată genetic Humulin N Eli Lily, SUA Insulină umană modificată genetic N-insulină bazală Sanofi-Aventis, Geomania Insulină umană modificată genetic Semilong (lung) Belmedp reparație, RB Pork Protamine ChS Belmedprepara-ty, RB Insulină umană modificată genetic / tttua , ( 'acharnyy duafiem Când efectuați terapia cu insulină, urmați un grashgіdp abordări fundamental diferite Prima este terapia cu insulină doar cu ragami cu acțiune scurtă, indicată în cazul unui diagnostic stabil, decompensare a diabetului zaharat și diferite tipuri de tremor și boli acute Al doilea este terapia combinată cu insulină-insulina, pe care pacientul o primește în ambulatoriu La determinarea schemei de terapie cu insulină pentru condiții ambulatoriu , mmol / l) după hipoglicemie nocturnă ( , mmol / l) cu un nivel normal de glicemie la miezul nopții și la dimineața În copilărie, cea mai frecventă complicație este fenomenul zorilor, care este cauzat de producția hepatică de glucoză, creșterea producției de hormoni contrainsulari și dezvoltarea rezistenței la insulină Pentru a identifica și ajusta doza pentru aceste condiții Endocrinologie clinică yaniyah se recomandă monitorizarea nivelului glicemiei în timpul zilei ( - r / zi) Cea mai bună opțiune este Sistemul de monitorizare continuă a glucozei (CGMS), care oferă determinarea a până la de valori glicemice în de ore, dar nu vă permite să evaluați rezultatele în timp real Atunci când se efectuează terapia cu insulină, o componentă obligatorie a sistemului de măsuri terapeutice este monitorizarea la domiciliu a glicemiei cu ajutorul glucometrelor portabile Recomandări ale diviziei științifice a grupului de lucru privind înregistrarea glicemiei cu electrozi selectivi a Federației Internaționale de Chimie Clinică și Medicină de Laborator, dar determin automonitorizarea glicemiei '!' necesitatea de a utiliza sisteme de testare calibrate exclusiv cu plasmă (pentru a reduce probabilitatea de eroare) și să indice că frecvența testării cu administrare repetată de insulină ar trebui să fie de cel puțin - r / zi (dacă este necesar, pronodipkzі noaptea, pre- și trebuie făcute determinări postprandiale În prezent, s-a dovedit incontestabil că doar menținerea pe termen lung a indicatorilor normali de compensare a diabetului (HbAIc , mmol/l; • colesterol cu lipoproteine cu densitate mare / mm Hg i; • glicemie a jeun > , mmol/l Incidența DM în combinație cu sindromul metabolic, pe de o parte, determină riscurile mari de boli cardiovasculare, iar pe de altă parte, tacticile de tratament, incluzând nu numai terapia hipoglicemiantă, ci și măsurile care vizează corectarea tensiunii arteriale și dislipidemie Tratamentul diabetului de tip include utilizarea obligatorie a recomandărilor pentru modificarea stilului de viață (nutriție rațională, activitate fizică - activă și pasivă, dispoziție psihologică), numirea unor medicamente hipoglicemiante și corectarea afecțiunilor asociate (în primul rând obezitate, hipertensiune arterială, dislipidemie) Recomandările nutriționale includ: • reducerea caloriilor zilnice pentru a reduce greutatea corporală cu un raport echilibrat de proteine, grăsimi și carbohidrați; • restrângerea carbohidraților ușor digerabili și îmbogățirea dietei cu fibre grosiere; • restrângerea grăsimilor din burtă; • restricţie de sare (Fig ) G, mea Diabet zaharat Orez Principiile recomandărilor alimentare pentru diabetul de tip Dietele de reducere sunt recomandate persoanelor supraponderale (IMC , - , kg/m ) sau obezi (IMC > , kg/m ) Pentru majoritatea pacienților, aportul caloric zilnic ar trebui să fie de - kcal/zi pentru femei și - kcal/zi pentru bărbați Raportul recomandat de ingrediente alimentare include - % proteine, - % carbohidrați și până la % grăsimi În același timp, conținutul de grăsimi saturate din dietă nu trebuie să depășească % din aportul caloric zilnic S-a dovedit că acizii grași omsga- din uleiul de pește sau uleiul de măsline - derivați ai acidului eicosapentaenoic - au un efect pozitiv asupra spectrului lipoproteinelor aterogene și asupra compoziției lipidice a membranelor celulare, deci introducerea uleiului de măsline și a fructelor de mare în se recomanda dieta Dietele sărace în carbohidrați nu sunt recomandate pentru diabetul de tip (glucide totale , > , Plasmă, glicemie venoasă pe stomacul gol / înainte de masă, mmol / l; , > , = , Glicemia capilară (autocontrol): pe stomacul gol înainte de masă, mmol/l, , , - , după mese (vârf), mmol/l , Medicamentele de elecție în prescrierea terapiei de bărbierit cu hipoglicemie sunt medicamentele din grupul biguanidelor, iayulidindione, uree sulfonil și insulină În plus față de medicamentele de mai sus, în tratamentul complex al diabetului de tip , pentru a asigura normoglicemie, pot fi inhibitori ai absorbției papiloma și lucozei, inhibitori ai absorbției grăsimilor, meglitinide (regulatori ai glicemiei noststraniale), incretine, inhibitori ai dipeipidil peshidazei fi folosit Liguanidele, în special meiformina, sunt printre medicamentele de primă alegere, datorită dovezilor efectului său pozitiv nu numai asupra metabolismului carbohidraților, ci și asupra rezultatelor pe termen lung ale DZ - complicații vasculare, inclusiv mortalitate cardiovasculară Biguanidele sunt derivați din seria guanidinei În practica clinică se folosesc în prezent preparate derivate din dimetil biguanidă (glucofag, iofor, metformină, diformină etc ) Metforminul nu are efect asupra secreției de insulină și este incapabil să acționeze în absența insulinei, astfel încât principalele sale efecte pot fi clasificate ca post-receptoare și extrapancreatice Principalul mecanism de acțiune al metforminei este creșterea ratei de utilizare a glucozei de către hepatocite și miocite datorită activării glicolizei anaerobe, care poate fi însoțită de o acumulare crescută în țesuturi a produselor de glicoliză anaerobă - acizii piruvic și lactic În același timp, gluconeogeneza este inhibată, drept urmare este însoțită de ilicogenizarea ficatului, încetinind procesele de lipogeneză și infiltrarea grasă a hepatocitelor Ca urmare, are loc o restabilire a utilizării glucozei de către celulele adipoase și musculare datorită activării transportatorilor de glucoză (GLUT- și GLUT- ) și a glucozei intracelulare / ximi (diabet zaharat ii i și>i Inhibarea lipogenezei se manifesta printr-o usoara scadere a i si i tezei lipidelor aterogene Efectul pozitiv al metforminei se manifestă ca o încetinire a absorbției glucozei și a grăsimilor în intestin și activarea dipolului, rezultând o scădere a nevoii de exces de secreție de insulină și o scădere a hiperinsulinemiei inițiale De remarcat este efectul metforminei, care este benefic în tratamentul pacienților cu diabet zaharat de tip și obezitate - biguanidele au proprietăți anorectiginoase Acest efect al metforminei nu persistă la utilizarea pe termen lung, dar permite ca pierderea în greutate să fie mai ușor atinsă la începutul terapiei prin facilitarea eforturilor lui Papien Ia de a respecta recomandările dietei de reducere și de a preveni creșterea în greutate în timpul tratamentului pe termen lung Există dovezi ale unui efect pozitiv al metforminei asupra proprietăților hemoreologice ale sângelui prin creșterea activității fibrinolitice a sângelui, reducerea nivelului de activator al plasminogenului tisular, reducerea nivelului factorului von Willebrand și reducerea agregării trombocitelor; Metforminul normalizează, de asemenea, permeabilitatea capilară patologică După cum sa menționat mai sus, metformina este medicamentul de primă alegere la începutul tratamentului pentru diabetul de tip Doza inițială de metformină ar trebui să fie de mg/zi În plus, doza este titrată la fiecare - zile până la obținerea unui efect terapeutic (doza maximă zilnică este de m ) Doza terapeutică medie de metformină, care asigură raportul optim "eficacitate-efecte secundare" este de mg/zi Se recomandă administrarea metforminului în timpul meselor Este acceptabilă utilizarea combinațiilor de metformină cu derivați de sulfonil uree, tiozol sau n-dione, meglitinide, inhibitori de cz-glucozidază, insulină Metformina este disponibilă în prezent ca preparate cu acțiune scurtă și prelungită În tractul gastrointestinal, metformina este bine absorbită, apoi practic este metabolizată și nu este legată de proteinele plasmatice, este excretată prin rinichi Acumularea de metformină este foarte mică % din metformina cu acțiune scurtă este excretată în - ore, iar excreția completă este înregistrată în - ore Conform numeroaselor observații, probabilitatea de a dezvolta acidoză lactică la utilizarea metforminei este de , la de pacienți pe an Astfel, metformin: • are efect antihiperglicemiant, deoarece nu afectează insulinemia Endocrinologie clinică • are efect anorectic; ' potențează efectul hipolipemiant; • activează fibrinoliza, reduce inhibitorul activatorului plasminogenului- , încetinește proliferarea fibrelor musculare netede; • reduce rezistenta periferica la insulina; • inhibă gluconeogeneza în ficat; • inhibă absorbția glucozei în intestinul subțire; • imbunatateste utilizarea glucozei in ficat, muschi, tesutul adipos În plus, conform rezultatelor IJ KPDS, metformina în diabetul de tip reduce riscul de infarct miocardic cu %; % risc de deces (din toate cauzele); % risc de deces din cauza diabetului; cu % toate complicațiile diabetului (comparativ cu terapia cu derivați de sulfoniluree și terapia cu insulină p= , pentru toate decesele și p= , pentru complicațiile diabetului) Dovada efectului protector cardiovascular al metforminei se datorează naturii multifactoriale a mecanismelor de protecție vasculară Contraindicații la numirea metforminei: • cetoacidoza si alte stari de coma si precomatoasa; • sarcină, lnktsion; • infectii acute sau exacerbari ale bolilor infectioase si inflamatorii cronice; • intervenții chirurgicale (programate și de urgență); • disfuncție a rinichilor, ficatului; - Insuficiență cardiovasculară (cronică sau acută), infarct miocardic sau angină progresivă; • gangrena și alte blocaje ale vaselor periferice cu manifestări clinice de ischemie; • boli pulmonare cu simptome de insuficiență pulmonară și hipoxie manifestă; • anemie (de orice origine); • abuzul de alcool (alcoolism cronic) În plus, nu se recomandă prescrierea de biguanide în combinație cu medicamente care agravează dezvoltarea acidozei lactice (salicilați, barbiturice), atunci când se utilizează substanțe radioopace, pe fondul deshidratării severe de orice etiologie Intoleranța individuală la metformină se manifestă sub formă de tulburări dispeptice, disconfort în regiunea epigastrică, gust metalic în gură Fenomene dispeptice (greață, vărsături, disconfort sau durere în abdomen, tulburări ale scaunului / itiua (diabet zaharat etc ) sunt adesea trecătoare și dispar la administrarea medicamentului în timpul sau după masă Reacțiile alergice sunt extrem de rare și se manifestă prin mâncărime și erupții cutanate Afecțiunile hipoglicemice sunt practic excluse (cu monoterapie) Utilizarea pe termen lung a metforminei duce la o scădere a absorbției vitaminei B în intestin și, prin urmare, ținând cont de dezvoltarea frecventă a neuropatiilor, recomandăm să i se administreze cure regulate de terapie cu vitamine, care va preveni efectele adverse deficiența vitaminei B asupra funcției neuronale Ținând cont de caracteristicile farmacologice ale metforminei Riscul de apariție a acidozei lactice este minim, dar trebuie respectate anumite precauții la prescrierea acesteia: • evita supradozele de droguri; • nu prescrie metformină dacă există contraindicații; • odată cu dezvoltarea stărilor acute care conduc la dezvoltarea hipoxiei, metforminul trebuie anulat Derivații de sulfoniluree (SMC) stimulează secreția de insulină Prezența efectelor extrapancreatice ale preparatelor SM, inclusiv: • potențarea acțiunii insulinei asupra țesutului muscular și ficatului prin stimularea absorbției glucozei; • scăderea gluconeogenezei; • scăderea activității insulinezei și a vitezei de degradare a insulinei; • încălcarea raportului dintre fracția de insulină liberă și legată față de o creștere a o legată; • inhibarea secretiei de glucagon; • capacitatea de a crește numărul de receptori de insulină de pe membranele celulare În practica clinică se folosesc generații de preparate SM, care diferă prin gradul de acțiune hipoglicemiantă (preparatele din prima generație se folosesc în doze determinate în zecimi de gram, iar preparatele din a doua generație sunt dozate în miligrame) Indicațiile pentru prescrierea medicamentelor SM includ (D , în primul rând la persoanele cu greutate corporală normală Utilizarea medicamentelor SM (în special generația I) pentru obezitate nu este întotdeauna optimă, deoarece au capacitatea de a provoca pe termen lung Clinic, endocrinologie hiperinsulinemie, care poate duce la creșterea în greutate și exacerbarea rezistenței la insulină, componenta principală a patogenezei diabetului de tip Efectele secundare ale medicamentelor SM includ reacții hipoglicemice, care sunt deosebit de periculoase pentru pacienții cu patologie cardiovasculară din cauza unui risc crescut de infarct miocardic și accident vascular cerebral pe fondul hipoglicemiei Probabilitatea de a dezvolta reacții hipoglicemice este maximă atunci când se utilizează glibenclamidă și clorpropamidă Trebuie amintit că reacțiile hipoglicemice care se dezvoltă ca urmare a luării medicamentelor SM se caracterizează printr-un curs lung și recurent datorită cumulării lor de către ficat Preparatele SM provoacă reacții adverse în - % din cazuri Cele mai frecvent observate tulburări dispeptice (salivație, greață, disconfort abdominal, tulburări de scaun, colestază); reacții alergice (erupții cutanate, mâncărime, dermatită etc ); posibilă inhibare a funcției osoase mo și I Utilizarea medicamentelor SM este contraindicată în: • comă și stări nerecomaoase de diverse geneze; ■ sarcina si alaptarea; • dureri intercurente, însoțite de reacții hipertermice, sindrom dureros, în timpul intervențiilor chirurgicale planificate și de urgență, gangrene; • boli însoțite de disfuncții ale ficatului, rinichilor și insuficienței cardiovasculare; • oprimarea hematopoiezei (provoacă leucopenie și trombocitopenie) În practica clinică, glibenclamida, gliquidona, gliclazida și glimspirida sunt cele mai frecvent utilizate Gyaibenkyaamid (maninil, daonil, glinil, euglucone) este un medicament de generație CM II care are un efect hipoglicemiant pe termen lung și provoacă o creștere semnificativă a nivelului de insulină Timpul biologic de înjumătățire al glibenclamidei este de de ore Glibenclamida este metabolizată în ficat cu formarea a metaboliți, dintre care au o activitate hipoglicemică pronunțată, care, împreună cu o capacitate pronunțată de a se acumula (aproximativ % din medicament este excretat în zile), explică frecvența relativ mare a hipoglicemiei pe fondul luării glibenclamidei Medicamentul este excretat de rinichi și tractul gastrointestinal (aproximativ %), iar restul de % sunt excretați nemodificat Atunci când prescrieți glibenclamidă, trebuie să fiți conștienți de posibilitatea acesteia Capitolul Diabet zaharat ioni în ficat și excreția de către rinichi, ceea ce reprezintă un pericol în dezvoltarea nefroangiopagiei sau prezența pielonefritei și a altor boli de rinichi Acțiunea glibenclamidei slăbește atunci când este combinată cu barbiturice, preparate cu acid nicotinic, saluretice, glucocorticoizi, hormoni steroizi și tiroidieni, indometacin O creștere a efectului medicamentului este observată atunci când este combinat cu inhibitori ACE, steroizi anabolizanți, pentoxifilină, salicilați, sulfonamide, tetracicline În prezent, se produce o formă micronizată de glibenclamid - maninil , ( , ) Spre deosebire de glibenclamida convențională, un efect hipoglicemiant adecvat este obținut prin granulele micronizate atunci când se administrează o doză relativ mai mică de medicament; pentru a obține efectul a mg de glibenclamid, este suficient să luați , mg din forma micronizată a medicamentului Cu toate acestea, caracteristicile metabolice și capacitatea de cumulare sunt păstrate, prin urmare, tratamentul cu maninil , trebuie efectuat cu zbor departe - puful menționat mai sus este contraindicat Glikdazid (diabston, diamicron, prsdian, reclid diabet-stop etc ) - principala sa diferență este capacitatea de a avea un efect hemobiologic cu efect hipoglicemic activ datorită introducerii unui inel heterociclic care conține azot în formula structurală a CM Riscul de acumulare a acestuia de către ficat este relativ scăzut - de aproximativ ori mai mic decât în tratamentul cu gliben-clamid Metabolizat în ficat cu formarea a metaboliți, dintre care au activitate redusă O trăsătură distinctivă a glicemiei este restabilirea unui vârf precoce, mai degrabă decât cea de a doua fază, a secreției de insulină, care evită hiperinsulinemia prelungită și are un efect pozitiv asupra compoziției lipidelor din sânge Aceste caracteristici împiedică dezvoltarea aterosclerozei Gliclazida nu provoacă creștere în greutate, care este adesea observată atunci când se utilizează alte medicamente SM Acțiunea gmobiologică a gliclazidei se manifestă prin slăbirea agregării trombocitelor și a aderenței, inhibarea fibrinolizei parietale datorită normalizării metabolismului prostaglandinelor și restabilirea acceptării radicalilor liberi, care contracarează procesele de microtromboză care stau la baza dezvoltării angiopatiei și cu utilizarea prelungită a gliclazidei duce la scăderea riscului de dezvoltare și progresie a complicațiilor diabetului zaharat, în special a retinopatiei Utsdokrimoya clinică? S-a stabilit că gliclazida are un efect selectiv asupra frânghiilor dependente de K-ATP ale celulelor β ale insulelor Langerhans, fără a afecta canalele K-ATP ale inimii și vaselor de sânge, ceea ce păstrează efectul cardioprotector fiziologic al ischemice precondiționarea în cardiomiocite în timpul ischemiei, ajută la stabilizarea cursului bolii coronariene la pacienții cu DM și duce la un risc redus de legalitate cardiovasculară în comparație cu alte medicamente SM În prezent, gliclazida ra a fost decisă a fi utilizată în prezența nefropatiei diabetice și a altor patologii renale Combinația de gliclazidă cu cafeină, teofilină, inhibitori MAO (pot duce la dezvoltarea reacțiilor hipoglicemice) și hormoni steroizi, barbiturice, difenină, saluretice (slăbește efectul de scădere a zahărului) nu este recomandată Pentru a asigura conformitatea optimă, a fost dezvoltată o nouă formă de dozare de gliclazidă Diabeton MB (gliclazidă cu eliberare modificată) bazată pe adăugarea unei matrice hidrofile, polimer de hipromeloză, la substanța activă (gliclazidă) Diabeton M B are o biodisponibilitate foarte mare - , , aproape de absolut la o doză zilnică de - mg, metaboliții săi nu au proprietăți hipoglicemiante, iar clearance-ul la pacienții cu funcție renală normală și afectată nu diferă, ceea ce indică faptul că există nu este necesară titrarea dozei la aceşti pacienţi Diabeton MV păstrează toate proprietățile pozitive ale gliclazidei: • selectivitate ridicată față de receptorul SM al celulei Ș; • afinitate mare pentru receptorul SM al celulei Ș, oferind un efect hipoglicemiant eficient; • capacitatea de a restabili vârful precoce al secreției de insulină; • reversibilitatea interacțiunii cu receptorul celulei α, ceea ce explică dezvoltarea relativ rară a rezistenței secundare la medicament • proprietăți hemovasculare unice (suprimarea stresului oxidativ, încetinirea formării trombilor etc ); • risc scăzut de hipoglicemie; • previne creșterea în greutate și epuizarea celulelor Ș Diabetici MB, ca și gliclazida, este eficient sub formă de ionoterapie la majoritatea pacienților cu diabet zaharat de tip și în tratamentul combinat În tabel prezintă principalele caracteristici comparative ale gliclazidei și Diabeton MB, permițându-vă să alegeți dacă trebuie să prescrieți gliclazidă huitul Diabet diabet Tabelul Caracteristicile farmacologice comparative ale azidei GL și CL și Diabeton MB Semn (caracteristic) Gl și kl azidă Diabeton MB Cantitatea de substanță activă dintr-un comprimat mg mi Doza terapeutica - mg/zi - m/s Multiplicitatea recepției r / zi r / su Timp de înjumătățire - h - h Legarea proteinelor plasmatice % - % Gliquidona (glurenorm, beglinor) - cea mai semnificativă diferență față de drusa preparatelor lor SM constă în calea excreției sale Glikvidona este metabolizată în ficat și excretată în principal de tractul gastrointestinal ( %) și rinichi ( %), ceea ce îi permite să fie utilizat în detectarea disfuncției renale datorate glomerulosclerozei diabetice, pielonefritei cronice și a altor boli S-a dovedit că gliquidona nu are un efect negativ asupra acestui indicator și asupra funcției de excreție a azotului a rinichilor Gliquidona are un timp de înjumătățire plasmatică foarte scurt (aproximativ , ore), care se datorează proceselor rapide de metabolizare la nivelul ficatului Metaboliții rezultați nu au activitate hipoglicemiantă farmacodinamică și sunt excretați cu bila prin tractul gastrointestinal, astfel încât gliquidona practic nu se acumulează în organism și nu provoacă stări de hipoglicemie În ciuda timpului scurt de înjumătățire, gliquidona are o durată suficientă de acțiune (aproximativ ore), ceea ce permite individualizarea terapiei în funcție de nevoile pacientului Pe fondul tratamentului cu gliquidonă, nu există o creștere a greutății corporale, asigurând în același timp un control glicemic adecvat Frecvența reacțiilor adverse în timpul tratamentului pe termen lung cu gliquidonă este scăzută și nu depășește , % /lil " d ^ (minidiab, glucotrol) - inactivat în ficat cu formarea de metaboliți inactivi biologic, % este excretat în urină Glipizida are o activitate hipoglicemiantă extrapancreatică pronunțată, care este principala sa diferență față de alte medicamente SM Glipizida se caracterizează prin biodisponibilitate completă, are capacitatea de a inhiba eliberarea rapidă a insulinei (după de minute) și menține hiper- Cl uhu chee kaya endokrshyuya ogiya insulină în timpul zilei Efectele secundare (inclusiv reacții hipoglicemice) la administrarea glipizidei sunt rare și se caracterizează printr-un grad ușor de severitate Pe fondul terapiei de lungă durată, există o tendință de normalizare a parametrilor hemoreologici: agregarea trombocitară scade, activitatea fibrinolitică crește În prezent, a fost creată o formă farmacologică de glipizidă (glipizide GITS), care închide medicamentul într-o înveliș specială care garantează absorbția lentă a medicamentului (tablete acoperite cu o înveliș osmotic) și nu permite împărțirea comprimatului de glipizide GITS în părți Medicamentul numit asigură o creștere lentă a concentrației plasmatice și asigură menținerea acesteia timp de de ore după administrarea unei singure doze de medicament în supozitoare ( sau mg) Glimepiridă (Amaryl) Aproape întregul medicament (mai mult de , %) se leagă de o proteină (albumină) Excretat % cu bila in intestine si % prin rinichi cu urina Glimepirida se caracterizează printr-o absorbție rapidă ( - ore) cu un timp de înjumătățire de - ore Se metabolizează complet în ficat pentru a forma metaboliți, dintre care unul are o activitate hipoglicemiantă de aproximativ / din cea originală moleculă Particularitatea mecanismului de acțiune al glimeperidei este că se leagă de receptorul de pe membrana celulei α de câteva ori mai repede decât alte medicamente cu sulfoniluree Această caracteristică oferă glimeperidei o serie de avantaje: • efect de economisire a insulinei datorita sensibilitatii crescute la glucoza, secretand insulina in functie de fluctuatiile glicemiei; • stimularea minimă a secreției de insulină cu acțiune extrapancreatică activă a medicamentului; • optimizarea intrării glucozei în cardiomiocite, care este importantă pentru normalizarea metabolismului în țesutul cardiac; • nu are efect asupra sintezei glucagonului antagonist al insulinei; • restabilește răspunsul fiziologic al pancreasului la efort, reducând astfel riscul de reacții hipoglicemiante la pacienții care duc un stil de viață activ; • legarea medicamentului la un receptor separat permite folosirea acestuia în condiţii rezistente! și alte medicamente SM Glimsprid nu are un efect cumulativ, deci poate fi utilizat în patologia rinichilor Glimepirida, atunci când este luată r/zi, controlează eficient nivelul glicemiei timp de de ore, indiferent cană ('diabet chirurgical mo din orele mesei Produs sub formă de tablete care conțin , , , , mg de substanță activă - glimsperidă Doza zilnică maximă de glimsperidă este de mg Tiazolidinedionele (TZD) sunt sensibilizatori sintetici care cresc sensibilitatea la insulina Mecanismul de acțiune al TZD este asociat cu o modificare a transcrinei și a genelor care reglează metabolismul glucozei și lipidelor, care, menținând producția reziduală de insulină, duce la o creștere a transportului de glucoză și acizi grași liberi prin peretele vasului în țesut sensibilitate crescută la insulină și scăderea rezistenței la insulină TZD-urile sunt agonişti PPARy de mare afinitate, cresc sensibilitatea ţesuturilor la insulină, elimină IR în ţesuturile musculare şi adipoase, sporesc efectul fiziologic al insulinei endogene şi, în caz de şchiopătură, reduc concentraţia acesteia în sânge Acțiunea TZD, care vizează depășirea IR, nu numai că duce la menținerea unui control glicemic satisfăcător, ci și previne progresia bolii, o scădere suplimentară a funcției celulelor și progresia complicațiilor macrovasculare Receptorii PPARy sunt prezenți în toate celulele peretelui vascular implicate în dezvoltarea aterosclerozei (în celulele endoteliale, celulele musculare netede vasculare, monocite și macrofage), astfel încât liganzii PPARy afectează aproape toate procesele patologice de mai sus Acționând asupra practic asupra tuturor componentelor sindromului metabolic, TZD-urile au potențialul de a reduce nu numai nivelurile glicemice, ci și nivelul lipidelor aterogene și riscul de boli cardiovasculare TZD sunt o nouă clasă de medicamente hipoglicemiante care au un efect patogenetic asupra reducerii severității IR în diabetul de tip , care, la rândul său, este una dintre principalele cauze ale dezvoltării diabetului de tip în sindromul metabolic Indicația pentru utilizarea TZD ca monoterapie este DM nou diagnosticat cu semne de IR (un marker indirect disponibil de IR este o circumferință a taliei de peste cm la bărbați și cm la femei) cu ineficacitatea dietei și a exercițiilor fizice regim TZD poate fi utilizat ca terapie combinată în absența unui control glicemic adecvat atunci când se administrează biguanide (metformină) sau orice sulfoniluree Combinația dintre TZD și metformină se bazează pe prezența diferitelor efecte hipoglicemiante: TZD reduc IR, crescând deșeurile Endocrinologie clinică punerea glucozei în mușchi, țesutul adipos și ficat și metformină - pentru suprimarea formării de glucoză în ficat Combinația TZD cu medicamentele sulfonilureice vă permite să influențați verigi principale în patogeneza diabetului de tip : creșterea secreției de insulină (derivați de sulfoniluree) și creșterea sensibilității țesuturilor la acțiunea insulinei (TZD) O combinație triplă (glitazone, metformină și derivați de sulfoniluree) poate fi, de asemenea, utilizată pentru a îmbunătăți controlul glicemic Efectul hipoglicemiant în afara TZD se manifestă numai în prezența insulinei, prin urmare, odată cu dezvoltarea deficienței absolute de insulină, monoterapia TZD nu este încă un vârf În același timp, HDD-urile pot fi utilizate în combinație cu insulina Pioglitazona și rosigliazona nu sunt hepatotoxice, dar funcția hepatică trebuie monitorizată înainte de inițierea tratamentului O creștere de peste , ori a nivelului alan inaminotransferazei (ALT) sau asciptat minotriiisferazei (ACT) este o contraindicație pentru numirea TZD Copierea regulată a enzimelor ALT, AST în timpul tratamentului nu este necesară dar poate fi efectuată la recomandarea unui medic cu indicații individuale Cu o creștere a activității ALT în timpul tratamentului de mai mult de ori, este necesar să se întrerupă tratamentul suplimentar La un număr mic de pacienți, utilizarea TZD poate fi însoțită de dezvoltarea anemiei și edemului În , a fost publicată Asociația Americană de Diabet și Consensul Asociației Europene a Diabetului, conform cărora TZD-urile sunt medicamentele de elecție după ineficacitatea modificărilor dietei și a tratamentului cu metformină și alte medicamente orale (sulfoniluree, glinide, inhibitori de α-glucozidază etc ) și insulină, care poate fi utilizată ca terapie combinată În același timp, s-a remarcat că principalul avantaj al TZD față de alte medicamente hipoglicemiante este îmbunătățirea profilului lipidic Rosiglitazop (avandia, roglit) și pioglitazona (aktos, pioglig etc ) sunt blocanți selectivi ai receptorilor P PA Ry, au caracteristici similare Rosililitazona are o afinitate de legare incomparabil mai mare pentru receptorii PPARy (de - de ori mai mare decât pioglitazona) la o concentrație sanguină mai mică a medicamentului Rosiglitazona este metabolizată de sistemele izoenzimelor citocromului P , în principal de CYP C , într-o măsură mai mică de CYP C , și piogli- capitolul zona - CYP A La concentrații terapeutice de roipli de gazon în sânge, alte izoenzime ale citocromului P , inclusiv CYP A , nu sunt inhibate, ceea ce exclude posibilitatea interacțiunii sale cu alte medicamente S-a demonstrat că rosiglitazona și pioglitazona furnizează: • reducerea IR și îmbunătățirea sensibilității la insulină; • scăderea fondului de grăsime viscerală în absența unei creșteri semnificative a greutății corporale; • restabilirea funcției celulelor β; • control glicemic adecvat; • scăderea tensiunii arteriale; • îmbunătățirea profilului lipidic pikazats • scăderea excreției urinare de proteine; • optimizarea funcției endoteliale și a activității fibrinovizei Rosiglitazona se prescrie la - mg/zi in - prize simultan cu mesele sau intre mese Pioglitazona este prescrisă la - mg/zi într-o singură doză Nivelul de glucoză scade treptat, efectul maxim se dezvoltă după - săptămâni Contraindicațiile pentru utilizarea swarm-glitazone și pioglitazone sunt: diabet zaharat de tip , sarcină și alăptare, cetoacidoză, creșterea activității transaminazelor hepatice de peste , ori, insuficiență cardiacă clasa -IV Spre deosebire de pioglitazonă, rosiglitazona nu afectează farmacocinetica digoxinei, nifedipinei, ranitidinei, etinilestradiolului, noretindronei și, prin urmare, poate fi utilizată la pacienții care necesită tratament în curs Meglspinidele (glinide, nsulfoniluree ureacretagogi, regulatori glicemici prandiali) sunt medicamente care stimulează și, respectiv, secreția de insulină imediat după administrare reglarea optimă a nivelului postprandial al glicemiei Mecanismul de acțiune al glinidelor se bazează pe închiderea canalelor de potasiu dependente de ATP și inhibarea intrării potasiului în celulă, ceea ce duce la depolarizarea membranei, deschiderea canalelor de calciu dependente de tensiune IA și creșterea nivelului de calciu citosol, urmată de eliberarea de insulină Spre deosebire de preparatele de sulfoniluree, eliberarea de insulină sub influența glinidelor nu este perturbată dacă [ -celulele sunt sub stres metabolic în prezența , -dinitrofenolului S-a presupus că glinidele au un efect de conservare asupra biosintezei insulinei în celulele insulelor pancreatice, deoarece nu afectează sinteza insulinei Endocrinologie clinică Când luați glinide, practic nu există niciun risc de hipoglicemie; în tratament, se utilizează o dietă gratuită (de - ori pe zi) Caracteristicile farmacocinetice ale metabolismului glinidelor permit modelarea profilului fiziologic al secreției de insulină între mese și noaptea; sunt favorabile pentru crearea unei diete individuale flexibile, dozarea și controlul adecvat al glicemiei în regimul alimentar obișnuit, precum și o reducere semnificativă a riscului de hipoglicemie la sarirea peste mese Glinidele stimulează eliberarea rapidă a insulinei după masă ( - min), au un efect dependent de glucoză și doză de stimulare a secreției de insulină, sunt excretate de tractul gastrointestinal și oferă compensare pentru diabetul de tip , în special în primul ani de la debutul bolii Glinidele pot fi utilizate în combinație cu alți agenți hipoglicemianți: combinația optimă este combinația de glinide și metformină, care permite teoretic și practic creșterea efectului hipoglicemiant a două medicamente care diferă în mecanismul de acțiune: efectul p-tropic al glinidelor şi efectul periferic al bigaunidelor În plus este posibilă o combinaţie de repaglinidă cu inhibitori ai absorbţiei glucozei În prezent, există medicamente din grupa glinidelor - repaglinidă (novonorm) și ngsglinidă (starlix) Rspaglinida este un derivat al acidului benzoic, asemănător moleculei de glibenclamidă, luată în conformitate cu dieta, nu provoacă sinteza proinsulinei Nate glinida este un derivat al aninei D-fepilale, are o selectivitate ridicată de acțiune asupra examinatorului celulelor P, % din aceasta este excretată în urină și are un efect ultrascurt Caracteristicile farmacocinetice ale nateglipidei repaglinide sunt prezentate în tabel Tabelul Caracteristicile farmacocinetice ale nateglinidei, repaglinidei Index Nateglinidă Repaglinidă Debut, min Mai puțin de Mai puțin de Acțiune maximă, min - Timp de înjumătățire, min - - Calea de excretie Cu urina Excretie accelerata cu bila / shcha ( 'diabet zaharat Inhibitorii de absorbție a glucozei sunt medicamente care au un efect hipoglicemiant prin încetinirea eliberării polizaharidelor și a absorbției monozaharidelor în intestin Pe baza mecanismului de acțiune al medicamentelor, este evident că inhibitorii de α-glucozidază nu afectează conținutul de insulină serică sau (' peptidă În același timp, se crede că efectele extrapancreatice la administrarea acestor medicamente sunt însoțite de unele scăderea glicemiei În prezent, medicamentele din această grupă nu sunt recomandate pentru monoterapie cu DM și pot fi utilizate numai în terapie complexă Acarboza (glucobay) este o pseudotetrasaharidă derivată biologic, un inhibitor al enzimelor intestinale α-glucozidaze Acarboza acționează în intestin prin legarea competitivă a β-glucozidazelor din epiteliul de la marginea periei a vilozităților intestinale și încetinind absorbția monozaharidelor (sucraze, maltază și izomaltază) Afinitatea acarbozei pentru α-glucozidază este de aproximativ de ori mai mare decât cea a glucozei Rezultatul încetinirii absorbției monozaharidelor este o scădere a hiperglicemiei postprandiale și o netezire a profilului glicemic zilnic Acarboza este absorbită în formă activă cu mai puțin de % și, metabolizată, este excretată prin sistemul excretor Restul de aproape % din acarboză nu este absorbit din intestin și este excretat nemodificat O scădere a intensității absorbției monozaharidelor duce la activarea proceselor de fermentație și la posibilitatea de flatulență, disconfort abdominal și tulburări de scaun Acarboza nu este recomandată în monoterapie cu DM , dar este bine combinată cu orice agenți hipoglicemianți Contraindicații pentru acarboză: boală cronică intestinală, care apare cu tulburări evidente ale procesului digestiv, tulburări de absorbție și trecere a alimentelor (enterite, colită ulcerativă nsps-cifică, îngustare intestinală, hernie); acarboza nu trebuie utilizată în copilărie și adolescență, în timpul sarcinii și alăptării, precum și cu o creștere a activității enzimelor hepatice (transaminaze) Se recomandă o combinație de acarboză cu colestiramină, antiacide, adsorbanți intestinali și enzime digestive Acarboza este disponibilă în comprimate de și mg (doza maximă zilnică este de mg) Este recomandat să luați medicamentul înainte de mese sau, mestecat, cu prima înghițitură de mâncare Endocrinologie clinică Efectele secundare ale acarbozei sunt asociate în primul rând cu tulburări dispeptice (flatulență, tulburări ale scaunului, durere și/sau disconfort în abdomen), care se dezvoltă ca urmare a activării proceselor de fermentație în intestine și sunt tranzitorii la majoritatea pacienților, în special atunci când mănâncă ușor carbohidrați digerabili Mi&shtol (diastobol) inhibă absorbția monozaharidelor într-un grad mult mai mare decât acarboza În prezent, se studiază activ noi medicamente pentru tratamentul diabetului de tip , printre care trebuie remarcate incretinele și inhibitorii dipeptidil-peptidil- peptida insulinotroshyugo (produs K-clei la duoden) Au efect hipoglicemiant prin inhibarea dipeptidil peptidazei- , determinând inactivarea lor rapidă (Exenatide, Liraglutidc, Sitaglipin, Vildagliplin) Ca urmare a acțiunii lor, este stimulată implementarea insulinei și mai departe absorbția alimentelor în tractul gastrointestinal încetinește, secreția de glucagon și apoptoza celulelor | sunt inhibate, nu există creștere în greutate Terapia cu insulină În ciuda faptului binecunoscut al absenței deficienței absolute de insulină și a predominării rezistenței la insulină la debutul bolii, o scădere progresivă a secreției de insulină odată cu evoluția bolii și dezvoltarea deficitului absolut de insulină după - ani din momentul diagnosticului au fost dovedite concludent O gamă largă de medicamente utilizate în tratamentul diabetului de tip nu compensează o deficiență semnificativă de insulină, astfel încât terapia cu insulină rămâne un tratament alternativ real și în majoritatea cazurilor inevitabil pentru diabetul de tip În , Federația Internațională de Diabet (IDF) a adoptat recomandări pentru tratamentul diabetului de tip , inclusiv terapia cu insulină S-a remarcat că, deși este acceptabilă utilizarea terapiei combinate cu trei agenți orali (metformină, medicamente sulfonilureice și tiazolidindione), terapia precoce cu insulină și intensificarea acesteia sunt de preferat în ceea ce privește eficacitatea pe termen lung și costurile economice Conform recomandărilor indicate ale IDF, ar trebui luate în considerare câteva prevederi fundamental importante: • Terapia cu insulină trebuie începută atunci când nivelurile glicemice țintă nu sunt atinse în timpul tratamentului cu agenți orali (HbAIc > , ) la primirea unei a doua analize (se recomandă repetarea la fiecare - luni); / seam Diabet zaharat • fiecare pacient cu diabet zaharat de tip ar trebui să fie ipformpropan cu privire la posibilitatea terapiei cu insulină la un anumit prânz? boli în timpul verificării diagnosticului; • la începutul terapiei cu insulină, este necesar să se completeze antrenamentul (modificări ale principiilor de nutriție, caracteristici de autocontrol în timpul terapiei cu insulină, manifestări ale reacțiilor hipoglicemice și prevenirea acestora, metode de terapie cu insulină etc ); • rețineți că, în ciuda dozelor mici de insulină la începutul terapiei, necesarul real poate crește la UI/sui sau mai mult (până la UI/kg); • este posibilă terapia combinată cu preparate orale Principiile terapiei cu insulină includ posibila utilizare a IT-ului permanent în caz de compensare inadecvată a preparatelor orale și administrarea tranzitorie de insulină în boli și afecțiuni intercurente (necesitatea de intervenții chirurgicale, boli inflamatorii acute, sarcină etc ) Terapia permanentă cu insulină este planificată în stadiul inițial al bolii cu eșecul terapiei per os, cu dezvoltarea rezistenței secundare la medicamentele orale, în prezența contraindicațiilor la tratamentul acestora (afecțiuni acute și cronice, cum ar fi insuficiența circulatorie, insuficiența hepatică) , etc ) Pentru terapia cu insulină continuă, se poate folosi un regim cu insulinemie bazală ( dată pe zi - insulină NPH, analogi de insulină fără vârf prelungit - glargin, detemir sau de ori pe zi insuline bifazice - o combinație de insulină NPH % și cu acțiune scurtă) insulină % și o combinație de % analogi de insulină ultrascurtă și % cu acțiune lungă) și terapia bazal-bolus clasică cu injecții multiple de insulină Alegerea schemei de terapie cu insulină se realizează în funcție de gradul de decompensare a diabetului de tip , de vârstă și de natura activității profesionale În cazul HLAIc , %, și/sau glicemie medie zilnică d , mmol/l), este de preferat una veche! e combinații de medicament cu acțiune scurtă și insulină cu acțiune lungă sau un analog bifazic; Terapia cu medicamente sulfonilureice într-o astfel de situație poate fi menținută cu o motivație persistentă a pacientului pentru o perioadă scurtă de timp, cu toate acestea, oportunitatea sa fiziopatologică într-o astfel de situație este absentă Recomandări de titrare a dozei: UI/zi la fiecare - zile până la atingerea nivelurilor țintă (glicemie a jeun , mmol/l (pentru femei - cu , mmol/l mai mare) tg , mmol/l pentru bărbați (la femei - cu , mmol/l mai mare) Atingerea acestor valori țintă este foarte dificilă în practica clinică normală și necesită eforturi semnificative nu numai din partea medicilor, ci și a pacienților Pacienții trebuie să fie pregătiți să urmeze prescripțiile, să viziteze frecvent medicul, să ia mai multe medicamente în mod regulat, să monitorizeze nivelurile glicemice și ale TA în ambulatoriu, ceea ce ar trebui, fără îndoială, să fie facilitat de școlile pentru pacienții cu diabet și hipertensiune arterială și educația încrucișată a pacienților pe aceleași principii și abilități i tiiea (acharian Riabepі Cetoacidoză și comă cetoacidotică la pacienții diabetici Coma cetoacidotică diabetică este una dintre cele mai grave complicații ale diabetului zaharat și apare ca urmare a creșterii deficitului de insulină Dezvoltarea cetoacidozei diabetice (KA) este mai tipică pentru diabetul de tip Cu toate acestea, este important de reținut că CA diabetică se poate dezvolta și la pacienții cu diabet zaharat de tip în condiții de situații stresante și boli intercurente care conduc la decompensarea DZ Starea navei spațiale se poate datora: • administrarea insuficientă de insulină (calcul incorect al dozei zilnice sau distribuția inadecvată a acesteia în timpul zilei); • modificarea preparatului de insulină; • încălcarea tehnicii de injectare a insulinei (introducerea în locul lipodistrofiei, în infiltratul inflamator); • întreruperea terapiei cu insulină; • nevoie crescută de insulină (datorită bolilor intercurente, sarcinii, traumatisme, intervenții chirurgicale, încordări nervoase); • încălcarea dietei, în special abuzul de alimente grase În plus, există încă cazuri când diagnosticul de diabet zaharat este stabilit pentru prima dată în stare de cetoacidoză Dezvoltarea CA diabetică în conformitate cu datele moderne poate fi reprezentată de următoarele etape Prima etapă - (KA lingură) Patogeneza Prima etapă se caracterizează prin creșterea hiperglicemiei din cauza deficitului de insulină În același timp, pe fondul creșterii nivelului de zahăr din sânge, celulele suferă de foamete de energie, deoarece deficiența de insulină nu permite celulelor să utilizeze glucoza Înfometarea energetică a celulelor corpului duce la activarea formării glucozei endogene din cauza gluconeogenezei și la descompunerea glicogenului Aceste procese sunt stimulate de glucagon, catecolamine, glucocorticoizi Cu toate acestea, utilizarea glucozei de către celulă nu se îmbunătățește din cauza deficienței de insulină, în urma căreia hiperglicemia crește și mai mult Hiperglicemia este însoțită de creșterea presiunii osmotice a plasmei sanguine, deshidratare celulară, poliurie și glucozurie (glucoza începe să fie excretată prin urină la nivelul glicemiei) Endocrinologie clinică - mmol/l) Glicozuria determină o creștere a presiunii osmotice a urinei primare, ceea ce împiedică reabsorbția acesteia și crește poliuria Un factor obligatoriu în patogeneza cetoacidozei este activarea formării corpilor cetonici Deficiența de insulină și un exces de hormoni contrainsulari (în primul rând somatotropi, cu acțiune lipolitică) duce la activarea lipolizei și la creșterea conținutului de substrat cetogenic - acizi grași liberi (FFA) În plus, sinteza corpilor cetonici (acizii -hidroxibutiric și acetoacetic) provine din aminoacizii cetogeni (izoleucină, leucină și valină), care se acumulează ca urmare a activării catabolismului proteic în condițiile deficienței de insulină Acumularea de corpi cetonici duce la epuizarea rezervelor alcaline ale sângelui și la dezvoltarea acidozei metabolice În prima etapă a CA apare acetonurie moderată, care poate fi intermitentă tablou clinic CA diabetic, de regulă, se dezvoltă lent, pe parcursul mai multor zile, pe fondul decompensării DM În stadiul de CA moderată, există o scădere a capacității de lucru, slăbiciune musculară și pierderea poftei de mâncare Există dureri de cap, fenomene dispeptice (greață, diaree) Creșterea poliuriei și polidipsiei La examinare, se dezvăluie uscăciunea pielii, limbii și mucoasei bucale, un ușor miros de acetonă din gură și hipotonie musculară Pulsul este frecvent, zgomotele cardiace sunt înăbușite, pot fi aritmice Uneori se notează dureri abdominale, se poate palpa ficatul mărit și dureros Criterii de laborator Studiile de laborator pot detecta hiperglicemia de până la - mmol / l, glucozurie, cetonemie până la , mmol / l și cetonurie (corpii cetonici din urină sunt slab pozitivi) Echilibrul apă-electrolitic în această etapă de dezvoltare a cetoacidozei se caracterizează prin hiperkaliemie ușoară (datorită eliberării de potasiu din celulă, până la mmol / l, care este confirmată de datele electrocardiografice (scăderea asimetrică a intervalului -G, undă G bifazică, care poate fi negativă) Starea acido-bazică (ANS) nu se modifică semnificativ, dar conținutul de bicarbonați scade la - mmol/l Tratament Pacienții cu diabet zaharat cu stadiul I CA diabetic trebuie internat în secția de endocrinologie În această etapă, este important să schimbați regimul alimentar Este necesar să se excludă din dietă mâncărurile și produsele care conțin grăsimi, să se permită pacientului să ia carbohidrați ușor digerabili, sucuri de fructe, miere Compoziția dietei include fulgi de ovăz, cereale, sărutări General I' chsiki Diabet zaharat cantitatea de carbohidrați este crescută la - % pentru a suprima cetogeneza Corectarea hiperglicemiei trebuie efectuată cu insulină cu acțiune scurtă în doze fracționate de cel puțin K r / zi intramuscular sau subcutanat Calculul dozei zilnice de insulină fier este modificat și j , U / kg greutate corporală reală Pentru a elimina keto ia, sunt prescrise ape minerale alcaline (Borjomi) În al doilea rând, clisme de curățare cu soluție de bicarbonat de sodiu % Măsurile nelistate, de regulă, sunt suficiente pentru a elimina pacienții din starea de diabet KA T st Cu deshidratare severă, o soluție fiziologică se administrează intravenos prin picurare Trebuie remarcat faptul că diagnosticul precoce și tratamentul în timp util ajută la prevenirea tranziției fazei inițiale a cetoacidozei la o stare precomă care pune viața în pericol pentru pacient A doua etapă este o stare precomatoasă (stadiul KA II) Patogeneza În dezvoltarea stadiului diabetic de CA II, următoarele mecanisme patogenetice se alătură celor enumerate mai devreme Deficiența energetică a celulelor în condițiile deficienței de insulină este însoțită de activarea catabolismului proteic, ceea ce duce la o încălcare a echilibrului de azot și contribuie la dezvoltarea azotemiei Producția de glucoză endogenă din glicogen, grăsimi și proteine continuă să crească, glicozuria și poliuria cresc din cauza diurezei osmotice În primul rând, glucozuria și hiperglicemia duc la deshidratare celulară, iar apoi la deshidratare generală cu scăderea fluxului sanguin tisular și renal și deficit de electroliți (Na, K+, C ) Încălcarea fluxului sanguin renal contribuie la creșterea cetoacidozei, deoarece rinichii opresc producția de ion bicarbonat (HCO ) Activarea kegogenezei este exacerbată de acidoza metabolică, care este însoțită de o scădere a alcalinității sângelui și o schimbare a pH-ului Iritarea centrului respirator cu ioni de hidrogen duce la apariția unei respirații caracteristice zgomotoase și rare În plus, ca urmare a activării lipolizei, FFA, colesterolul, trigliceridele se acumulează în sânge, ceea ce crește vâscozitatea sângelui și contribuie la încălcarea proprietăților hemoreologice ale sângelui și la deteriorarea microcirculației tablou clinic În JI art diabetic CA, starea generală a pacientului se deteriorează brusc, deshidratarea și intoxicația cresc rapid Pacientul suferă de slăbiciune musculară progresivă și nu se poate mișca independent, apare letargia Greața este însoțită de vărsături persistente, apar și se intensifică durerile abdominale, apar adesea dureri la nivelul inimii K inicheskaya endocrinologie La examinare, există o uscăciune ascuțită a pielii și a membranelor mucoase, rubeoză facială (rezultatul parezei capilare) Limba este uscată, de culoarea zmeurului sau acoperită cu un strat maro, un miros ascuțit de acetonă din gură Tonusul muscular este redus Tonul globilor oculari este, de asemenea, redus Respirația devine rară, profundă, zgomotoasă (respirația Kussmaul) Din partea sistemului cardiovascular, apar următoarele modificări: puls frecvent și mic, tahicardie, bătăi surde ale inimii, hipotensiune arterială G si local nem si I duce la scaderea motilitatii intestinale Ca urmare a apariției goniei intestinale, aceasta este supraîntinsă de conținut, ceea ce duce la apariția unui sindrom de durere În plus, există tensiune în peretele abdominal anterior al șoarecelui Aceste modificări pot servi drept motiv pentru diagnosticarea eronată a sindromului "abdomen acut" Trebuie avut în vedere faptul că cetoacidoza diabetică este însoțită de leucocitoză cu neutrofilie și o deplasare a formulei spre stânga (din cauza hipovolemiei), astfel că tabloul "afecțiunii acute a ficatului", "confirmat" de modificările de laborator, pare foarte convingător Rezultatul acesteia poate fi o laparotomie nejustificată, agravând cursul csgoanido ia diabetic În funcție de predominanța anumitor simptome în clinica cetoacidozei, se disting următoarele variante ale stării recomatose: • formă cardiovasculară sau colapgoidă; ■ formă gastrointestinală (abdominală) sau pseudoperitoneală; ■ formă renală; • formă encefalopatică În clinica formei cardiovasculare ies în prim plan fenomenele de colaps vascular cu insuficiență cardiovasculară severă (cianoză, tahicardie, dispnee inspiratorie, aritmii cardiace precum extrasistola sau fibrilația atrială) Manifestările enumerate ale acestora și obositoare imaginea infarctului miocardic acut sau tromboembolismului ramurilor mici ale arterei pulmonare Forma abdominală se caracterizează prin predominanța dispepsiei și a durerilor abdominale în clinică, precum și tensiunea musculară în peretele abdominal anterior, care imită imaginea unui "abdomen acut" Vărsăturile persistente și diareea abundentă pot imita gastroenterita acută În forma renală, fenomenele disurice cu sindrom urinar pronunțat (proteinurie, hematurie, cilindrurie, hipoizotenurie) ies în prim-plan în absența glicoziei severe; Tabelul Diabet zaharat ria si cetonuria care se poate datora unei scăderi a filtrării glomerulare Poate că dezvoltarea anuriei și a insuficienței renale acute cu creșterea azotemiei De obicei, un curs similar de keu-apidoză este observat la pacienții cu nefrolitiază diabetică Forma eishefalopatică se caracterizează printr-un tablou clinic de accident cerebrovascular acut, care este cauzat de o aport • exact de sânge a creierului, intoxicaţie şi revărsări fine Criterii de laborator În stadiul de precom, glicemia ajunge la - mmol/l însoțită de poliurie severă și creșterea osmolarității plasmatice până la mmol/l, echilibrul hidric și electrolitic va fi semnificativ perturbat, care se manifestă prin hiponatremie ( niva Diabet zaharat există reflexe patologice (Babinsky, Rossolimo), tulburări vestibulare, simptome meningeale, hemipareză, paralizie Tromboza este posibilă datorită hipercoagulabilității Odată cu progresia insuficienței renale, apar oligurie și azotemie Simptomele clinice se dezvoltă lent, ducând treptat la stadiul de șoc hipovolemic pe parcursul mai multor zile Diagnosticul comei hiperosmolare se bazează pe simptomele clinice caracteristice cu dispnee inspiratorie, hipertermie și tulburări neurologice Criterii de diagnostic de laborator: hiperglicemie , , mmol/l și mai mult; hiperosmolaritate , - , mlosm/l; hipernatremie mai mare de mmol/l; o creștere a conținutului de uree din sânge Glucozuria, semnele de coagulare a sângelui sunt exprimate În procesul de rehidratare, se observă și hipokaliemia, care necesită controlul nivelului de potasiu în timpul terapiei intensive Tratament În etapa prespitalicească este necesară o corecție de urgență a hemodinamicii pentru a asigura transportul pacientului În toate cazurile, este necesară spitalizarea de urgență în secția de terapie intensivă Tratamentul constă din următoarele componente: rehidratapia, insulipoterapie, corectarea tulburărilor electrolitice (hipokaliemie și hipernatremie), eliminarea hipercoagulabilității, prevenirea edemului cerebral Rehidratarea se efectuează prin injectarea intravenoasă prin picurare a unei soluții hipotonice de clorură de sodiu ( , %) - până la litri în primele ore Apoi, cu o scădere a osmolarității sângelui sub mlosm / l, se trece la introducerea unui soluție izotonică de clorură de sodiu În primele ore de tratament, cantitatea de lichid administrată poate ajunge la litri, iar în timpul zilei - - litri Terapia cu insulină a stării hiperosmolare soporoase și comatoase trebuie efectuată prin introducerea de doze mici de insulină cu acțiune scurtă, și anume: U / h intravenos în primele ore După ore de la începutul tratamentului, tactica terapiei cu insulină sunt determinate de nivelul glicemiei și corespund metodei de terapie cu insulină luată în considerare în secțiunea comă xtoacidotică În timpul terapiei cu insulină, nivelul glicemiei este menținut la -J mmol/l ? Corectarea tulburărilor electrolitice Eliminarea deficitului de potasiu se realizează conform schemei prezentate în secțiunea anterioară pentru tratamentul comei xtoacidotice Hipernatremia se elimină prin rehidratare cu soluție hipotonică Endocrinologie clinică Tratament cu heparină Pentru prevenirea trombozei și îmbunătățirea microcirculației este necesară administrarea de heparină În primele ore se administrează până la de unități de heparină în combinație cu o soluție hipotonică de clorură de sodiu Reintroducerea heparinei este controlată de indicatori ai coagulogramei Prevenirea edemului cerebral Pentru prevenirea edemului cerebral și corectarea metabolismului în celulele sistemului nervos central, acidul glutamic se administrează intravenos sub formă de soluție % a - ml O componentă obligatorie a tratamentului este oxigenoterapia Prevenirea comei hiperosmolare constă în tratamentul adecvat al diabetului zaharat cu compensare stabilă și prevenirea deshidratării prin prescrierea cu atenție de diuretice, completarea în timp util a pierderii de lichide în boli și afecțiuni însoțite de deshidratare acidoza lactica și comă hiperlactacidemică O complicație acută a diabetului datorată acumulării de acid lactic în organism și dezvoltării acidozei metabolice Etiologie Următoarele condiții pot fi considerate factori care contribuie la dezvoltarea acidozei lactice: • boli infecțioase și inflamatorii; • sângerare masivă; • infarct miocardic acut; • alcoolism cronic și alte intoxicații; • activitate fizică intensă; • boli hepatice cronice; • insuficiență a funcției rinichilor Un loc aparte printre factorii etiologici îl reprezintă aportul de biguanide Trebuie subliniat faptul că, în caz de afectare a ficatului sau a nopților, chiar și cea mai mică doză de biguanide poate provoca acidoză lactică ca urmare a acumulării de medicamente în organism Patogeneza Patogenia acidozei lactice se bazează pe hipoxie În condiții de deficiență de oxigen, se activează glicoliza anaerobă, care este însoțită de acumularea de acid lactic în exces Ca urmare a deficienței de insulină, activitatea enzimei piruvat dehidrogenază, care contribuie la G -seam Zahăr hіyaet trecerea acidului piruvic la aceilco>II nim L, acidul piruvic este transformat în lactat, ceea ce duce la starea de lactat-apidoză Simultan, în condiții de hipoxie, resinteza lactatului în glicogen este inhibată Patogenia hiperlactacidemiei în tratamentul bigualidelor este asociată cu o încălcare a trecerii acidului piruvic prin membranele mitocondriale și o accelerare a conversiei piruvatului la dictare Ca urmare a glicolizei anaerobe, acidul lactic se formează în țesuturi, care intră în sânge Din sânge, acidul lactic intră în ficat, unde se formează glicogenul Dacă producția de acid lactic depășește capacitatea ficatului de a-l folosi pentru sinteza glicogenului, se dezvoltă lactat-aiidoza Tabloul clinic se datorează încălcării echilibrului acido-bazic și hipoxiei Sindromul principal este insuficiența cardiovasculară progresivă, care nu este asociată cu deshidratarea, ci cu acidoza Dezvoltarea omei este foarte rapidă, ca precursori pot exista tulburări dispeptice, dureri musculare, angină pectorală Pe măsură ce acidoza progresează, durerile abdominale se intensifică, mimând bolile chirurgicale Dificultățile de respirație crește, se dezvoltă colapsul, respirația Kussmaul se îmbină (din cauza acidozei) Din cauza hipotensiunii și hipoxiei creierului, conștiența este tulburată (stupor și comă), Diagnosticare Este foarte dificil de pus un diagnostic de comă cu acid lactic Debutul acut, tulburările dispeptice, durerea în regiunea inimii, dezvoltarea bruscă a insuficienței cardiace la un pacient cu diabet zaharat cu afectare a ficatului și rinichilor pot servi ca un test auxiliar în stabilirea unui diagnostic al acestei afecțiuni care pune viața în pericol ^ Criteriile de diagnostic de laborator includ: • creșterea conținutului de acid lactic din sânge (> , mmol/l); • scăderea conținutului de bicarbonați din sânge ( , mmol/l indică prezența diabetului Cu concentrația sa în sângele capilar pe stomacul gol> , mmol / l (de două ori), se poate gândi la o încălcare a toleranței la carbohidrați În acest caz, este indicat un test de toleranță la glucoză Metoda de efectuare a unui test clasic de toleranță la glucoză În timpul celui de-al treilea proces înainte de test, subiectul ar trebui să primească - g de carbohidrați în spumă, aportul de lichide nu este limitat Testul se efectuează dimineața pe stomacul gol Ultima masă este permisă cu cel puțin ore înainte de începerea testului (dar nașteri, durata postului nu trebuie să depășească ore) În timpul testului, femeia trebuie să stea confortabil Este permis să bei apă, dar este interzis să bei cafea și să fumezi Începutul testului este de - ore de acnee, sângele se ia pe stomacul gol, sângele se ia din nou după și ore Pentru a reduce reflexul de gag, în soluție se adaugă suc de lămâie (sau o cantitate mică de acid citric) Uneori, pe fondul testului ia, se observă palpitații, greață și vărsături Aportul simultan a unei cantități mari de glucoză determină o supraîncărcare de | celule, astfel încât intervalul dintre probele repetate ar trebui să fie de cel puțin o lună Nivelul normal al glicemiei în timpul sarcinii pe stomacul gol Dieta + insulina G ishvi ( "diabet diabet La femeile care au avut diabet gestational, riscul de a dezvolta diabet zaharat in urmatorii - de ani creste de - ori Aceste femei ar trebui să evite să se îngrășeze și ar trebui să facă sport în mod regulat și să mențină o dietă sănătoasă Literatură Balabolkin M I Diabetologie - M : Medicină, Balabolkin M I , Chernyshova TE, Trusov V V , Guryeva I V Neuropatia diabetică: patogeneză, diagnostic, clasificare, valoare prognostică, tratament: Manual educațional și metodologic - M : Expertiza, - p Dedov I I , Melnichenko G A , Fadeev V V Endocrinologie: Manual - M : Medicină, - p Dedov I I , Udovichenko O V , Galstyan G R Picior diabetic - M : Medicină practică, - S - Dedov I I , Shestakova M V Diabet zaharat: Ghid pentru ziua medicului - M : Editura Universum, - p Dedov I I , Shestakova M V Diabet zaharat și hipertensiune arterială - M : MIA, - p Kotov S V , Kalinin A P , Rudakova I G neuropatie diabetică - M : Medicină, - S , , Manual de endocrinologie clinică / Ed E A Kholodova - Minsk: Belarus, - p Ofițeri și coordonatori ALLHAT pentru Grupul de Cercetare Colaborativă ALLHAT: Rezultate majore la pacienții hipertensivi cu risc ridicat, randomizați la un inhibitor al enzimei de conversie a angiotensmului sau la canal de calciu! blocker vs diuretic: the Antihypertensive and Lipid-Lowering Treatment to Preveni HeartAttack Trial (ALLHAT)//JAM A - -Voi - P - Asociația Americană de Diabet: Diabet zaharat gestațional (Declarație de poziție) // Diabetes Care - - Voi -Supliment - S - Asociația Americană de Diabet: Diabetul de tip la copii și adolescenți (Declarație de consens) // Diabetes Care - - Voi - P - American Diabetes Association: Seif-monitoring of blood glucose // Diabetes Care - - Voi - P - Asociația Americană de Diabet: Activitate fizică/exercițiu și diabet (Declarație de poziție) // Îngrijirea diabetului - - VoL - Suppl - S - Endocrinologie clinică Arauz-Pacheco C , Parrob M A , Kaskin R // Diabetes Car - - Voi - R - J Bakris GL, Williams M , Dworkin et al // Am J Rinichi Dis - - Voi - P - Beri T , llunsicker LG, Lewis J i! el al // braț Intern, Med - - Voi - P - Bode BW (ed ) Managementul medical al diabetului de tip - , h ed - Alexandria, VA Asociația Americană de Diabet, Burant C F (ed ) Managementul medical al diabetului de tip - tk ed - Alexandria, VA: Asociația Americană I Jiabeles, Ciuda TA, Amadar AG / Hitman B // Diabetes Care - - Voi - p - , Colhoun HM Befleridge DJ , Durringion PN și colab // Lancet - - Voi -P Colwell JA // Diabetes Care - - Voi -P - Ellis SE, Spcrq/J DiUus RS et al Pat icni Educ Couns - -Voi Nr str ESH & SC Guidclincs lor management of AH // J Hypertension - Voi , p ESH & E SC Guidclincs Ibr management of AH / / Eur Hcart J - - Voi - P Expert Conimittec pentru Ihagnoza și Clasificarea Diabetului Mellitus; Raport de urmărire privind diagnosticul diabetului zaharat // Diabetes Care - - Voi - P - Grupul de experți privind detectarea, evaluarea și tratamentul colesterolului din sânge de gh la adulți: Rezumat executiv al celui de-al treilea raport al Programului național de educație pentru colestcrol (NCEP) Grupul de experți privind detectarea, evaluarea și tratarea colesterolului din sânge de gh la adulți ( Panelul de tratament pentru adulți III) // JAMA - - Voi - P - Frykberg RG, Armstraag DG, Giurini J et al Tulburarea piciorului diabetic* Un ghid de practică clinică // Jurnalul de chirurgie la picioare și glezne - - Voi - Nr - P - FungD S , Aiello LP, Ferris FL şi colab C Îngrijirea diabetului - - Voi - P - Garg J P , Bakris GL C Vase Med - - Voi - P - Gary TL, Genkinger JM, Guallar E et al // Diabet Educ - - Voi -P - Global Cui dl ine pentru Turul Diabet: recomandări pentru îngrijire standard, cuprinzătoare și minimă (IDF Clinical Gu dlanes Task Forse)// Diabet Med - - Voi - P - Cazul Diabet zaharat Controlul glicemic și riscul de boală coronariană la pacienții cu diabet zaharat non-insulino-dependent Studiourile l inland // Ann Intern Med - - Voi - P - Gostg P // Expert Rev Catdiovascular Ther - Voi - Nr -P - Greene DA, Stevens MJ Interacțiunea factorilor metabolici și vasculari în patogeneza neuropatiei diabetice // În: Neuropatia diabetică Noi concepte și perspective / N Hotta, DA Greene, DJ Ward, A Sima, AJM Boulon (eds) - Elsevier Science BV, - P - Haffner S M // Diabetes Care - - Voi -P - Hansson L , Zanchetti A , Carrwhers SG et al // Lancet - Voi -p - Heart Protection Study Collaborative Group: MRC/BHF Hearl Proiect ion Study of colesterol-lowcring with simvastatin in people with diabetes: a randomized placebo-controlled trial // Lancet - - Voi Studiul de evaluare a prevenirii efectelor cardiace Investitori: Efectele ramiprilului asupra persoanelor cu rezultate cardiovasculare și microvasculare cu diabet zaharat: rezultate ale studiului HOPE și ale substudiului MICRO-HOPE // Lancet - - Voi - P - Kempler P Ncuropatii Patomecanism, prezentare clinică, diagnostic, terapie - Springer, - p Klein R // Lancet - - Voi - P - Knowler I C , Barrett-Connor E , Fowler SE et al // N EngL J Med - - Voi - P - Kramer H , Molitch ME // Diabetes Care - - Voi -p - Lawson ML, Gerstein HC, Tsui E , Zintnan B // Diabetes Care - - Voi - Supl - P - Levin ME The Diabetic Foot // În: Handbook of Exercise in Diabetes / N Ruderman, JT Devlin, SH Schneider, A Kriska (eds) - Alexandria, VA: Asociația Americană de Diabet, - P - Lewis EJ, Hunsicker LG, Clarke B kt/m ), în SUA - % În SUA, costurile directe și indirecte ale obezității paralizante reprezintă aproximativ % din bugetul guvernului pentru îngrijirea sănătății Excesul de greutate (IMC - kg/m ) în țările industrializate, cu excepția Japoniei și Chinei, reprezintă aproximativ jumătate din populație În multe țări, incidența obezității crește rapid Conform calculelor experților OMS, deja în numărul pacienților obezi din lume se ridica la ml și o persoană Din păcate, această cifră continuă să crească și există o creștere rapidă a obezității în rândul copiilor Potrivit prognozei, până în , % dintre bărbați și % dintre femei din lume vor suferi de obezitate Din , OMS a considerat obezitatea drept o "epidemie globală" care afectează milioane de oameni Multe țări din întreaga lume dezvoltă programe strategice naționale care vizează prevenirea și tratamentul obezității Această problemă este asociată Endocrinologie clinică atenția nu numai a structurilor medicale, ci și a statului și a structurilor publice În Republica Belarus, numărul persoanelor supraponderale este de % Semnificația socială a problemei obezității este determinată de amenințarea dizabilității la pacienții de vârstă activă și de o scădere a speranței generale de viață din cauza dezvoltării frecvente a comorbidităților severe Acestea includ: diabet zaharat de tip , hipertensiune arterială, dislipidemie, ateroscleroză și boli asociate, sindrom de apnee în somn, hiperuricemie, gută, disfuncții ale sistemului reproducător, dureri biliare, tulburări musculo-scheletice, unele tipuri de cancer (la femei - cancer de endometru, col uterin, ovare , glande mamare, la bărbați - cancer al jeleului de prostată; cancer rectal la ambele sexe), varice ale extremităților inferioare, hemoroizi Totodată, se știe că o scădere a greutății corporale duce la scăderea riscului de a dezvolta unele dintre bolile enumerate, și în special tulburări cardiovasculare, care afectează semnificativ calitatea și speranța de viață Studii recente au arătat că o scădere a greutății corporale de numai kі duce la o scădere a tuturor cauzelor de deces cu %, mortalitatea prin cancer este redusă cu - %, iar din diabet - cu - % Etiologie și patogeneză Obezitatea, ca majoritatea bolilor cronice boala eterogena Este asociată în primul rând cu o tulburare a controlului antiangitei și stabilizarea greutății corporale Există factori genetici, demografici (vârsta, sex, etnie), socio-economici (educație, profesie, stare civilă), psihologici și comportamentali (nutriție, activitate fizică, alcool, fumat, stres) în dezvoltarea obezității Rolul predispoziției ereditare este, de asemenea, fără îndoială: statisticile arată că obezitatea la copiii ai căror părinți nu sunt supraponderali se dezvoltă în aproximativ % din cazuri, iar la copiii ai căror ambii părinți sunt obezi - în % din cazuri Mai mult, obezitatea nu apare neapărat din copilărie, probabilitatea dezvoltării sale persistă pe tot parcursul vieții Au fost identificate genele responsabile pentru dezvoltarea obezității Au fost identificați diverși loci de cromozomi care poartă informații genetice asociate cu dezvoltarea obezității; studierea lor va oferi o mai bună înțelegere a acestei probleme complexe Cu toate acestea, factorii de mediu joacă un rol important în dezvoltarea obezității Capitolul Pentru apariția obezității s-a stabilit importanța vârstei, sexului, factorilor profesionali, a unor stări fiziologice ale organismului, însoțite de caracteristici hormonale (sarcină, alăptare, menopauză) S-a stabilit că obezitatea se dezvoltă adesea după de ani, în special la femeile cu anvelope Activitatea fizică scăzută sau lipsa unei activități fizice adecvate, creând un exces de energie în organism, afectează semnificativ creșterea greutății corporale La majoritatea pacienților, obezitatea este rezultatul comportamentului de nișă, iar doar - % din supraponderalitate este determinată doar de factori genetici O componentă importantă a mecanismelor patogenezei obezității este țesutul adipos însuși, care are funcții endo-, auto- și paracrine Substanțele produse de țesutul adipos au efect biologic și afectează semnificativ activitatea proceselor metabolice din țesuturi și diferite sisteme ale corpului, direct sau indirect prin sistemul neuroendocrin, interacționând cu hormonii axei hipotalamo-hipofizare, glandele suprarenale, glanda tiroidă, sexul glandele, precum și insulină Țesutul adipos produce substanțe biologic active: leptina, factor de necroză tumorală (TNF-a), acizi grași liberi, complement D (adipsiri), inhibitor al activatorului plasminogenului- (PAI- ), factor transformator de creștere B angiotensinogen, neuropeptidă Y (NPY) ) În țesutul adipos, steroizii sunt transformați în estrogeni prin aromatizare Conține regulatori importanți ai metabolismului lipoproteinelor: lipoprotein lipază (LPL), lipază hormono-sensibilă (HSL), proteină de transfer ester al colesterolului În același timp, TNF-a perturbă interacțiunea insulinei cu receptorii și, de asemenea, afectează transportatorii intracelulari de glucoză (GLUT- ) atât în adipocite, cât și în țesutul muscular În celulele adipoase, se crede că leptina are un efect autocrin și inhibă transportul de glucoză stimulat de insulină De asemenea, leptina este considerată un integrator al funcțiilor neuroendocrine Obezitatea este însoțită de hiperlepginemie, despre care se crede că se datorează rezistenței la acțiunea leptinei NPY are ca rezultat un consum crescut de nișă bogată în carbohidrați, scăderea termogenezei și hipsrinsulinemie În mecanismele de dezvoltare a obezității, importanța activității lipoprotein lipazei adipocitelor este de asemenea mare Caracteristicile adrenericele- Endocrinologie clinică O anumită inervație a adipocitelor, în special starea receptorilor f^- și o -acrenergici ai membranelor celulare, poate afecta rata de lipoliză și lipogeneză și, în cele din urmă, într-o anumită măsură, poate regla cantitatea de dedgon și triacilgliceroli din acipocitul Țesutul adipos al regiunii viscerale are o activitate metabolică ridicată; în el au loc atât procese de lipogeneză, cât și de lipoliză Dintre numeroșii hormoni implicați în reglarea lipolizei în țesutul adipos, în special în țesutul visceral, catecolaminele și insulina joacă un rol principal: catecolaminele prin interacțiunea cu receptorii cot- și -glucozei, insulina prin receptori specifici Adipocitele din țesutul adipos visceral au o densitate mare de hormoni -adrenergici, în special de tip , și o densitate relativ scăzută de receptori α-adrenergici și receptori de insulină Astfel, există mecanisme complexe de comunicare între țesutul adipos și centrii de reglare neuroendocrină Încălcarea sintezei sau metabolismului neurotransmițătorilor poate duce la schimbări endocrine, care la rândul lor declanșează mecanismele de dezvoltare a obezității cu depunere specifică de grăsime Se studiază rolul receptorilor JAPAR-γ asociați cu metabolismul glucozei și grăsimilor Dezechilibrul energetic, manifestat printr-o discrepanță între cantitatea de calorii furnizată cu alimente și consumul de energie al organismului, este unul dintre principalele mecanisme patogenetice care conduc la dezvoltarea bolii În același timp, există hipokinezie cronică, o încălcare a structurii nutriționale cu un consum mare de alimente consumatoare de energie (cofetărie, produse din făină, grăsimi animale), aport insuficient de proteine, legume și fructe proaspete, uleiuri vegetale, tulburări alimentare , mancare uscata, aport de fast-food, mancare din belsug in orele de seara În același timp, metabolismul interstițial este perturbat: predomină procesele de sinteză și acumularea de grăsime în țesuturi Acest lucru se datorează unei modificări în activitatea enzimelor lipolitice Modelul de echilibru al puterii (MBP) este un sistem reglementat (gestionat) format din componente principale: ) controlor (creier); ) un sistem controlat format din aportul alimentar, digestia, absorbția, acumularea și metabolismul nutrienților; Capitolul , Obezitatea ) semnale de feedback (aferente), care informează creierul despre starea sistemului controlat; ) mecanisme eferente (eferente) care simulează introducerea produsului și consumul de energie Cantitatea de grăsimi, proteine și carbohidrați din corpul uman poate fi exprimată în termeni de echivalenți de energie Pentru un adult cu o greutate corporală medie ( kg pentru bărbați și kg pentru femei), energia stocată în grăsime este de mii kilocalorii (kcal), în proteine - de aproximativ ori mai puțin ( mii kcal) În comparație, cantitatea de energie carbohidrată din țesutul adipos este neglijabilă, aproximativ kcal În funcție de vârsta, sexul, înălțimea și activitatea fizică a individului, alimentele dintr-o dietă echilibrată oferă un echivalent energetic zilnic de - kcal Această energie ar trebui să fie conținută într-o anumită cantitate de grăsimi, proteine și carbohidrați S-a stabilit că există un echilibru constant de carbohidrați, în funcție de cantitatea consumată, asta înseamnă că dacă soldul este pozitiv, i e dacă în timpul zilei se consumă mai mulți carbohidrați decât se oxidează, atunci se consumă mai puțini carbohidrați a doua zi și invers Acest proces este reglat la o persoană sănătoasă de substraturi hormono-enzimatice Pentru echilibrul grăsimilor, o astfel de dependență nu a fost observată În acest sens, consumul excesiv de grăsime determină acumularea de masă grasă în organism Există gloanțe principale ale digestiei alimentelor Prima cale este absorbția nutrienților prin intestine prin transportul facilitat sau activ al glucozei, aminoacizilor și acizilor grași cu lanț scurt Aceste substanțe intră prin sistemul portal către ficat, pot fi folosite pentru muncă sau intră în rezervă În plus, cantități mici de energie sunt excretate în urină sub formă de acid uric, produse finale ale metabolismului aminoacizilor și acidului nucleic O altă cale de absorbție este prin limfă, unde are loc transportul glicerolglicerolilor (TG), incluși în celulele intestinale în compoziția de chilomicroni Chilomicronii intră în circulația venoasă, apoi are loc hidroliza triacilglicerolului cu enzima lipoprotein lipaza (L PL) Acizii grași eliberați de LPL intră în celula adipoasă unde are loc estrificarea cu glicerol pentru a forma din nou triapilglicerol specific individului Activitatea LPL și intrarea glucozei în celulele adipoase pentru a sintetiza glicerol -fosfat necesită prezența insulinei Endocrinologie clinică Hidroliza triacilglicerolului stocat este activată prin receptori prin acțiunea diverșilor hormoni (catecolamine, glucagon, tiroxină, ACTH, hormon de creștere) Amplificarea sau inhibarea hidrolizei triacilglicerolilor este influențată de diverse influențe, atât endogene, cât și externe (Tabelul ) Tabelul Factori care reglează hidroliza triacilglicerolilor Factori Natura acţiunii Catecolamine, glucagon, tiroxină, hormon de creștere, ACTH О Glucocorticoizii T Insulina Prostaglandine, acid nicotinic Stres, exercițiu, post, răcire Î Mecanism de acțiune Activarea adenilat-ciclazei Activarea sintezei protein kinazei Activarea fosfodiesterazei (hidroliza crescută a cAMP), scăderea activității adenilciclazei Scăderea activității adenil ciclaza Creșterea secreției de catecolamine și scăderea secreției de insulină Pentru a menține o greutate corporală stabilă, organismul trebuie să utilizeze (oxideze) cantitatea de alimente pe care o consumă Deoarece oxidarea grăsimilor necesită mai mult oxigen decât oxidarea carbohidraților, raportul dintre CO eliberat și O consumat poate fi utilizat pentru a estima rata metabolică a grăsimilor și carbohidraților Raportul corespunzător dintre grăsimi și carbohidrați din dietă se numește coeficient nutrițional (FQ) În cazul în care FQ cade, r e Când se consumă mai multe grăsimi decât carbohidrați, organismul poate răspunde în moduri Prima este reducerea oxidării carbohidraților, care va crește oxidarea grăsimilor Al doilea este extinderea depozitului de grăsime pentru a umple cantitatea de grăsime înainte de consumul acesteia Consumul de energie poate fi împărțit în componente importante Primul este metabolismul bazal, care depinde direct de greutatea corporală (fără grăsime), de predispoziția ereditară la obezitate, de nivelul hormonilor tiroidieni și sexuali, de hormonul somatotrop, de insulină și catecolamine Al doilea este producerea de căldură, reflectând 